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RESUMEN 
 
 
El objetivo fue diseñar un proceso para la obtención de una crema antibiótica a partir del 
extracto de las hojas de churiyuyo (Kalanchoe pinnata) para el uso antibiótico en infecciones 
superficiales de la piel. Las hojas frescas de la planta de Chiriyuyo se utilizaron como materia 
prima para luego ser trituradas y así poder romper las paredes celulares y obtener un extracto 
activo, luego mediante una maceración en un medio alcohólico en este caso metanól al 60 %. 
Con lo cual se procede hacer una filtración que me facilitara la concentración del extracto en un 
rotavapor. Se realizó ensayos a escala de laboratorio con el fin de obtener el mejor resultado en 
inhibición bacteriana al 5 % y al 10%  tanto en el extracto como en la crema dando los 
resultados siguientes para la prueba de antibiograma para las cepas: Staphylococcus aureus 1.25 
cm de halo de inhibición, escherichia coli 1.6 cm de halo de inhibición, klebsiella pneumoniae 
1.1 cm de halo de inhibición. En las pruebas de termo resistencia en el control de calidad nos 
dio en los Factores organolépticos el color amarillento blanquecino, en el aspecto solido 
viscoso, en el olor característico, en los Factores Fisicoquímicos el pH nos dio 6.5. En la prueba 
de extensibilidad cumple con los parámetros especificados de la norma INEN 2867. En la 
prueba microbiológica la crema tuvo AUSENCIA en coliformes totales, 20 UFC/mL en 
aerobios mesófilos y AUSENCIA en mohos y levaduras. Con estos resultados se pudo diseñar 
el proceso para la obtención de la crema a partir del extracto de hojas de Churiyuyo, 
comprobando la actividad antimicrobiana frente a diferentes cepas bacterianas además cumple 
todos los parámetros establecidos por la norma INEN 2867 para productos cosméticos, se 
recomienda realizar estudios adicionales para aislar componentes específicos para aumentar la 
eficiencia del proceso. 
 
 
Palabras Clave: <INGENIERÍA Y TECNOLOGÍA QUÍMICA>, <EXTRACTO 
MEDICINAL>, <ANTIBIÓTICA>,  <DISEÑO DE PROCESOS>. <CHURIYUYO (kalanchoe 
pinnata)>, <CREMA ANTIBIÓTICA>, <METANÓL>,  < Staphylococcus aureus>. 
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SUMMARY 
 
 
The objective was to design a process for obtaining an antibiotic cream from the extract of 
Churiyuyo leaves (Kalanchoe pinnata) for antibiotic use in superficial skin infections. The fresh 
leaves of the Chiriyuyo plant were used as raw material to then be crushed and thus be able to 
break the cell walls and obtain an active extract, then through maceration in an alcoholic 
environment in this case methanol on a 60%. With which we proceed to make a filtration that 
will facilitate the concentration of the extract in a rotary evaporator. Laboratory scale tests were 
performed in order to obtain the best result in bacterial inhibition to the 5% and 10% in both as 
in the extract and the cream, giving the following results for the antibiogram test for the strains: 
Staphylococcus aureus 1.25 cm of halo of inhibition, escherichia coli 1.6 cm of halo of 
inhibition, klebsiella pneumoniae 1.1 cm of halo of inhibition. In the thermo-resistance tests in 
the quality control it gave us in the organoleptic Factors the whitish yellowish color, in the 
viscous solid aspect, in the characteristic smell, in the Physicochemical Factors the pH gave us 
6.5. In the extensibility test it complies with the specified parameters of the technical standards 
regulations INEN 2867. In the microbiological test the cream had ABSENCE in total coliforms, 
20 CFU / mL in aerobis mesophiles and ABSENCE in molds and yeasts. With these results it 
was possible to design the process to obtain the cream from Churiyuyo leaf extract, checking 
the antimicrobial activity against different bacterial strains and also meets all the parameters 
established by the technical standards regulations INEN 2867 for cosmetic products, it is 
recommended to perform additional studies to isolate specific components to increase efficiency 
process. 
 
 
 
Keywords:    <CHEMICAL ENGINEERING AND TECHNOLOGY>, <MEDICINAL 
EXTRACT>, <ANTIBIOTICS>, <PROCESS DESIGN>. <CHURIYUYO (kalanchoe 
pinnata)>, <ANTIBIOTIC CREAM>, <METANÓL>, <Staphylococcus aureus>
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CAPITULO I 
 
 
1.  DIAGNÓSTICO Y DEFINICIÓN DEL PROBLEMA 
 
 
1.1 Identificación del Problema 
 
La historia del hombre está estrechamente ligada con las plantas medicinales, a las cuales hasta 
hoy recurre para la curación de sus males y dolencias. 
 
En la actualidad el deterioro ambiental y la evidencia de que los fármacos sintéticos provocan 
efectos negativos colaterales han estimulado el consumo de productos naturales.(Palacios Lozada 
2014) 
 
Una de las necesidades básicas del ser humano es la salud, la cual está relacionada para su 
satisfacción con el acceso a las medicinas. Pero gran parte de la población por acceso o precio 
no puede adquirir los fármacos sintéticos. (Palacios Lozada 2014) 
 
El uso de las plantas medicinales para tratar ciertas enfermedades viene desde épocas 
ancestrales y han sido utilizadas especialmente por nuestros campesinos y por la clase indígena 
como una tradición cultural que ha pasado de generación en generación, ha sido tanta la fe y el 
poder de sanación, que la ciencia se fue interesando en estas bondades de las plantas 
medicinales y han realizado investigaciones que han desarrollado una gran industria de 
medicina alternativa que hoy por hoy son utilizadas con bastante frecuencia por la humanidad, 
con ello la medicina alternativa ha desarrollado una estructura socio económica y profesional  
que contribuye al desarrollo económico del país, y actualmente incluso en hospitales de primer 
y segundo nivel se cuenta  con personal especializado en medicina alternativa, tomando en 
consideración que la medicina tradicional utiliza los fármacos que en su gran mayoría son 
resultados de investigaciones basados en las mismas plantas medicinales. Incluso el estado a 
través de la Constitución ha desarrollado el siguiente articulado, “en la actualidad en Ecuador el 
uso, preparación y comercio de las plantas medicinales y sus preparaciones farmacéuticas se 
rige por el Acuerdo 0244 del Ministerio de Salud Pública, publicado en el Registro Oficial 385 
2 
del 26 de octubre de 2006”, en el cual se establecen las normas y procedimientos para el registro 
sanitario y control de productos naturales de uso medicinal y de los establecimientos en donde 
se fabrican, almacenan y comercializan dichos productos (Dehesa 2009). Y así garantizar la 
utilización de medicina alternativa. (Agronegocios, s.f.). 
La planta Kalanchoe Pinnata puede llegar a medir los 2 metros de altura su forma es de un 
arbusto perenne, con tallos rectos y ramificados. Las hojas son opuestas y sus bordes son 
crenados. Las hojas de las inflorescencias son similares a las hojas del follaje, pero más 
pequeñas. La inflorescencia es particulado y los pedicelos son delgados, las flores son colgantes 
(UK 2014). Su habitad está en climas moderados como cálidos y templados desde los 2600 metros 
de altura hasta el nivel del mar, puede habitar desde rocas hasta bosques tropicales y de montaña 
(Método de Evaluación Rápida de Invasividad (MERI) para especies exóticas en México 2015). 
 
En el Instituto Sanjivani de Farmacia e Investigación, Kopargaon-423601, Maharashtra, India, 
se comprobó y comparó la actividad antibacteriana de las hojas frescas de Churiyuyo 
(Kalanchoe pinnata) mediante extracción  metanólica 60% y etanólica 95%, donde se 
recomienda dar una presentación en crema (Pattewar, Patil y Dahikar 2013) para poder 
industrializarla con los conocimientos que se fueron adquiriendo mediante el transcurso de la 
carrera de Ingeniería Química,  para así poder obtener un producto a base del extracto de las 
hojas de Churiyuyo (Kalanchoe pinnata), (Pattewar, Patil y Dahikar 2013). 
 
Estudios realizados por (Akinpelu 2000) comprobó que en el extracto metanólico del 60% de las 
hojas es el más viable por su excelente resultado ya que  inhibe el crecimiento de las bacterias 
evaluadas, a una concentración de 25 mg / ml. B. subtilis, E. coli, P. vulgaris, S. dysentriae, S. 
aureus, mientras que K. pneumoniae, P. aeruginosa y C. albicans.  
 
Por la información expuesta, este proyecto tendrá como finalidad recrear el diseño de un 
proceso para la obtención de una crema con poder antibacteriano a partir del extracto de las 
hojas de Churiyuyo (Kalanchoe Pinnata). 
 
1.2 Justificación del proyecto 
 
En Tena, cantón amazónico ecuatoriano, las plantas medicinales son una herramienta 
importante para la atención primaria de salud en las comunidades, ya que constituyen una 
alternativa viable y económica. El conocimiento etnobotánica, es el resultado de un proceso 
cultural, derivado principalmente de la etnia quichua.(Lalama Aguirre, Montes Cruz y Zaldumbide 
Verdezoto 2016) 
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La Medicina Tradicional se utiliza globalmente y tiene una importancia económica que está 
creciendo rápidamente. En los países en vías de desarrollo la Medicina Tradicional a menudo es 
el único modo de tratamiento accesible y económicamente factible.(Bussmann 2015) 
Además tiene sus raíces en los conocimientos profundos sobre la salud y la enfermedad que los 
distintos pueblos indígenas y mestizos del Ecuador han acumulado a través del tiempo y se 
fundamenta en su “cosmovisión” que a lo largo de la historia ha funcionado como “cultura 
madre”, incorporando y ordenando elementos de otras culturas a su propio sistema.(Lalama 
Aguirre, Montes Cruz y Zaldumbide Verdezoto 2016). 
La curiosidad por conocer la utilidad de las plantas medicinales y su importancia al momento de 
curar dolencias ha sido de interés de la humanidad desde su existencia. La investigación 
científica de las diferentes plantas medicinales en el Ecuador empezó en el año 1995, realizando 
colecciones botánicas y encuestas etnobotánicas en diferentes regiones naturales del país, pero 
solamente el 50% de las plantas medicinales han sido identificadas, por lo cual no se tiene 
conocimiento del otro 50% tanto de sus beneficios como dolores y enfermedades que pueden 
llegar a curar. (Cerón Martínez 2006). 
La planta Churiyuyo es una planta poco estudiada, no obstante, se la usa en medicina ancestral, 
y según los trabajos publicados en la revista internacional de ciencias farmacéuticas e 
investigación muestran que su extracto tiene actividad antibacteriana e incluso anti fúngica, sin 
embargo para la población es complicado realizar los procesos de extracción para utilizar la 
planta, e incluso para personas que vivan fuera de los sectores donde crece la planta, por lo que 
sería importante diseñar un proceso para la producción de una crema a base de dicho extracto, 
con ello los consumidores tendrían fácil acceso a las mismas, y el presente estudio servirá como 
base para que una industria o empresa farmacéutica pueda reproducir el proceso y obtener los 
permisos para su difusión en el mercado. 
Por lo expuesto se justifica el realizar el diseño del proceso de obtención de un producto natural 
a base de esta planta para un producto antibiótico. 
 
1.3 Línea base del proyecto 
 
 
1.3.1 Marco Teórico 
 
1.3.1.1 Metabolitos de las plantas 
 
El metabolismo es el conjunto de procesos y reacciones químicas anabólicas (requieren energía) 
y catabólicas (liberan energía); donde un microorganismo obtiene la energía y los nutrientes que 
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necesita para vivir y reproducirse. (Reservados 2006). Las plantas aparte de tener el metabolismo 
primario que todos los seres vivos poseen, manejan un metabolismo secundario que les permite 
producir y acumular compuestos de naturaleza química. Estos compuestos se denominan 
metabolitos secundarios, se distribuyen diferencialmente entre grupos taxonómicos, presentan 
propiedades biológicas, muchos desempeñan funciones ecológicas y algunas de las funciones 
que  lo caracterizan son: medicamentos, insecticidas y herbicidas etc.(Ávalos García Elena Pérez-
Urria Carril 2009)  
 
 
 
                      Figura 1-1. Elementos del metabolismo primario y metabolismo  
                       secundario de las plantas. 
                              Fuente: (Ávalos García, A., & Perez Urria, E., 2009) 
 
1.3.1.1.1 Metabolitos primarios 
 
Los metabolitos primarios, muy abundantes en la naturaleza, son indispensables para el 
desarrollo fisiológico de la planta; se encuentran presentes en grandes cantidades, son de fácil  
extracción y su explotación es relativamente barata (Bustamante et al. 2010). Ademas conducen a la 
síntesis de los metabolitos secundarios. Entre los metabolitos primarios se encuentran 
aminoácidos proteícos, proteínas, carbohidratos, lípidos, ácidos grasos, algunos ácidos 
carboxílicos, etc. 
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1.3.1.1.2 Metabolitos secundarios 
 
Las plantas producen una amplia gama de compuestos orgánicos que no están involucrados en 
el metabolismo primario, es decir, que no poseen roles reconocidos en los procesos de 
asimilación, respiración, transporte y diferenciación y que también difieren de los metabolitos 
primarios, por tener una distribución restringida en el reino vegetal, lo que significa que un 
producto secundario en particular, el metabolito secundario, generalmente se halla solo en una 
especie o en un grupo de especies taxonómicamente relacionadas (Raikhel 2003). A través del 
tiempo, el hombre ha hecho uso de los metabolitos secundarios con diversos propósitos, entre 
los que pueden mencionarse el uso como saborizantes, colorantes, fragancias, insecticidas, 
drogas medicinales y adictivas, y cosméticos (Lincoln Taiz 2010). El principal rol metabólico 
atribuido a estos grupos de sustancias es la protección frente al ataque de herbívoros y las 
infecciones microbianas o virales, aunque también funcionan como atrayentes de insectos 
polinizadores y como agentes de competición planta-planta (Azcon 2008). 
 
Siendo el metabolismo secundario una característica de la especialización celular que indica la 
formación de compuestos secundarios en relación con el primario no incide en la importancia 
para la célula productora, a pesar de esto un compuesto secundario puede poseer un buen 
significado para el organismo productor de un todo, porque su implicación es directa en las 
relaciones ecológicas. Es decir que hay una relación directa con los organismos de su entorno 
natural. 
Siguiendo la clasificación de (Lincoln Taiz 2010) los metabolitos secundarios se clasifican en: 
productos nitrogenados, productos fenólicos y terpenoides. 
 
1.3.1.2 Productos nitrogenados 
 
Los compuestos nitrogenados son principalmente los alcaloides y glucósidos cianogénicos. Los 
alcaloides son un diverso grupo de compuestos con cerca de 4 000 estructuras conocidas. Estos 
son fisiológicamente activos en humanos (cocaína, nicotina, morfina) y por supuesto de gran 
interés para la industria farmacológica.(Kairuz, Pérez-Alonso y Chong-Pérez 2018). 
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           Figura 1-2. Compuestos Nitrogenados Paternina 
           Fuente: (Gómez. (2018). PRODUCTOS NATURALES: METABOLITOS SECUNDARIOS Y ACEITES ESENCIALES.) 
 
Tabla 1-1: Aplicaciones de algunos Alcaloides 
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            Fuente: (Ávalos García, A., & Perez Urria, E., 2009) 
            Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
1.3.1.3 Fenoles 
 
El fenol es muy utilizado en la industria química, farmacéutica y clínica como: potente 
fungicida, antiséptico, bactericida, desinfectante, preparación de explosivos, síntesis de la 
aspirina. 
1.3.1.4 Terpenoides 
 
Los terpenos o terpenoides son el grupo más numeroso de metabolitos secundarios. La ruta 
biosintética de estos compuestos da lugar tanto a metabolitos primarios como secundarios de 
gran importancia para el crecimiento y supervivencia de las plantas. Entre los metabolitos 
primarios se encuentran hormonas (giberelinas, ácido abscísico y citoquininas), carotenoides, 
clorofilas y plastoquinonas (fotosíntesis), ubiquinonas (respiración) y esteroles (de gran 
importancia en las estructuras de membranas). La mayoría son insolubles en agua con 
excepciones y derivan todos ellos de la unión de unidades de isopreno (cinco átomos de 
carbono). Se sintetizan a partir de metabolitos primarios por dos rutas: la del ácido mevalónico, 
activa en el citosol, en la que tres moléculas de acetil-CoA se condensan para formar ácido 
mevalónico que reacciona hasta formar isopentenil difosfato (IPP), o bien la ruta del 
metileritritol fosfato (MEP) que funciona en cloroplastos y genera también IPP (Ávalos García 
Elena Pérez-Urria Carril 2009). 
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1.3.2 Fundamento botánico y taxonómico de las hojas Kalanchoe pinnata 
 
1.3.2.1 Kalanchoe Pinnata 
 
Kalanchoe pinnata común mente llamada hoja del aire o Bryophyllum pinnatum (L.f.), es 
una planta nativa de la India que ha sido introducida en diferentes regiones, en la región 
amazónica del Ecuador es llamada como Churiyuyo es una planta muy utilizada en medicina 
ancestral debido a sus múltiples usos terapéuticos esta se reproduce con gran facilidad. Se ha 
investigado que el extracto de esta planta tiene efectos positivos sobre la salud de las personas y 
sobre sus lesiones. (Muñoz 2014). 
 
La Kalanchoe pinnata (Lam.) Pers., es considerada como una panacea por los pobladores de 
Sudamérica quienes la emplean con diferentes propósitos. Los Creoles, también llamados 
caracoles o negros ingleses, utilizan las hojas ligeramente tostadas contra el cáncer y las 
inflamaciones, y en infusión como un remedio popular para aliviar la fiebre. Los Palikur o 
Palikuyennes, pertenecientes también al grupo arahucano, fueron de los primeros amazónicos en 
entrar en contacto con los europeos, mezclan su jugo con aceite de coco y aceite de Andiroba, 
luego la esparcen sobre la frente para curar la migraña y el dolor de cabeza. Los indígenas Siona 
la conocen como la “medicina de los forúnculos”, calientan las hojas y las aplican tópicamente 
sobre los forúnculos y úlceras de la piel. (Muñoz 2014). 
 
A lo largo del río Pastaza en Ecuador, los nativos utilizan una infusión de hoja para huesos rotos 
y contusiones internas. En Perú, tribus indígenas mezclan la hoja con aguardiente (ron de caña 
de azúcar) y aplican la mezcla a las sienes para el dolor de cabeza; sumergen las hojas y tallos 
durante la noche en agua fría y luego la beben para la acidez estomacal, la uretritis y las fiebres. 
La raíz también es preparada como infusión y es utilizada para la epilepsia. Otras tribus en el 
Amazonas exprimen el zumo de hojas frescas y la mezclan con la leche de las madres lactantes. 
(Muñoz 2014). 
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1.3.2.2 Taxonomía de la planta Kalanchoe pinnata.  
 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Figura 1-3.  Taxonomía Kalanchoe pinnata 
Fuente: Herbario ESPOCH, taxonomía de la planta (kalanchoe pinnata)  
 
Descripción: 
 Fotografía 1: Su hábitat en regiones tropicales, su vegetación es arbustiva, el tallo es 
leñoso de color verde rojizo, las hojas son coreaceas, haz y envés de color verde 
brillante, la flor de color lila – rosada. La altura de 2 a 3 metros. 
Fotografía 3 
Fotografía 2 Fotografía 
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 Fotografía 2: Bracteas verdes membranosas. Flores tubulares rojizas. 
 Fotografía 3: Un ejemplo de las plantas de hojas crasas lo constituye este género, 
Umbilicus, con grandes hojas carnosas asemejando un ombligo. La parte carnosa de sus 
hojas sirve como cicatrizante, aplicándose directamente a heridas pequeñas. 
 
  Tabla 1-2: Taxonomía planta Kalanchoe pinnata 
Taxonomía Planta  
Clase Equisetopsida C. Agardh 
Subclase Magnoliidae Novák ex Takht. 
Superorden Myrothamnanae Takht. 
Orden Saxifragales Bercht. & J. Presl 
Familia: Crassulaceae J. St.-Hil. 
Género Kalanchoe Adans. 
Especie  Kalanchoe pinnata (Lam.) Pers. 
   Fuente: Tropicos.org. Jardín Botánico de Missouri. 27 agosto 2019 
   Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
Sinónimos  
Bryophyllum calycinum, B. germinans, B. pinnatum, cotyledon calycina, C. Calyculata, c. 
pinnata, C. rhizophilla, Crassuvia floripendia, Crassula pinnata, Sedum Madagascar Cariense, 
Verea pinnata (Khurshid 2015). 
 
Kalanchoe es una planta medicinal utilizada en gran medida en la medicina popular para el 
tratamiento de cálculos renales, úlcera gástrica, infección pulmonar, artritis reumatoide, etc.    
Kalanchoe pinnata se ha naturalizado en regiones templadas de Asia, Australia, Nueva 
Zelanda, Indias occidentales, Macaronesia, Mascarenes, Galápagos, melanesia, Polinesia y 
Hawái.(Khurshid 2015). 
1.3.2.3 Descripción botánica 
 
La Kalanchoe pinnata (Lam.) Persoon es una planta suculenta perenne, que crece de 3 a 5 pies 
de altura. Es comúnmente conocida como "planta del aire", porque tiene altos tallos huecos y 
hojas carnosas de color verde oscuro que son claramente onduladas y adornadas en rojo; sus 
flores están agrupadas en panículas terminales; la corola es campaneada y rojiza, con cuatro 
lóbulos, con estambres en dos series de cuatro semillas numerosas. (Kirkpatrick y Kirkpatrick 2008). 
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                                                                Figura 1-4. Tallo y hojas         
                                                                Fuente: (Kirkpatrick y Kirkpatrick 2008).                                   
 
 
 
 
 
 
 
                                              Figura 1-5. Flores 
                                          Fuente: (Kirkpatrick y Kirkpatrick 2008). 
1.3.2.4 Distribución Geográfica 
 
La Kalanchoe pinnata (Lam.) Persoon = Bryophyllum pinnatum (Lamarck) S. Kurz, es una 
planta nativa de África tropical y Madagascar, según (Paredes y Prometeo 2015) introducida en los 
trópicos de américa la cual es muy verla común, tanto cultivada, como escapada de otros 
cultivos. Está presente en Colombia, Ecuador, Panamá y Venezuela. (Khurshid 2015). 
En el Ecuador el Churiyuyo (Kalanchoe Pinnata) nombre científico es una planta que se ha 
adaptado apropiadamente en todas las regiones naturales de Ecuador, cuya producción es 
abundante, fácil de cultivar, y subsiste su producción durante todo el año.  
 
1.3.2.5 Composición química  
 
Se han identificado los constituyentes químicos del genero Kalanchoe, los cuales pueden ser 
clasificados principalmente en: glucósidos de flavonoides, antocianinas, cumarinas, 
bufadienólidos, tripenos esteroles, fenantrenos y ácidos grasos.(Dér 2014). 
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Flavonoides: Los compuestos que destacan son patuletina, quercetina y kamferol los cuales 
tienen actividad antimicrobiana, en hojas y flores del geneero Kalanchoe. Quercetina, 
kapinnatósido, quercetina-3-O-𝛼-L-arabonosil-(1-2) 𝛼-L-ramnopiranósido de hojas frescas de 
K. pinnata (Muzitano et al. 2006). 
 
Bufadienolidos: Se ha reportado que el género Kalanchoe contiene bufadienolidos. Brofilina B 
de hojas de Bryophyllum pinnatum (Yamaguishi y 1989), Brofilina A de hojas de K pinnata 
(Supratman et al. 2000). 
Ácidos grasos: El ácido palmítico (C16), ácido esteárico (C18) y trazas de ácidos araquídico 
(C20) y behenico (C22) se identificaron a partir del extracto etanólico de Kalanchoe pinnata 
(Almeida et al. 2000). 
Esteroles, triterpenos y fenantrenos: Se han aislado varios compuestos de hojas frescas de 
Kalanchoe pinnata, llamados briofilol,briofolona y briofolenono, briofinol y oleanano 18𝛼 − 𝜓- 
taraxasterol, junto con una mezcla de 𝛼- y 𝛽-amirinas y sus acetatos (Siddiqui, S., Faizi, S., 
Siddiqui, B. S., Sultana, N., 1989). De la partes aéreas enteras se han identificado: 5𝛼- 
estigmast- 24-en-3𝛽-ol; 25-metil-5𝛼-ergost-24 (28) – en-3𝛽-ol; (24R) –stigmasta- 5, de 25 dien 
3𝛽-ol (24-epiclerosterol) y (24R) - 5𝛼- estigmasta- 7, 25-dien-3𝛽-ol fueron aislados (Akihisa et al. 
1991).  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
                       Figura 1-6. Composición química de las hojas de Churiyuyo. 
                       Fuente:(Pattewar 2012) 
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Las hojas de Kalanchoa Pinnata (churiyuyo), en estudios realizados en el año 2012 en la India, 
muestran un contenidos de diferentes compuestos como fenoles, fenilpropanoides y flavonoides 
los cuales son:ácido siríngico, ácido 4-hidroxi-3-metoxi-cinámico, ácido caféico, ácido 4-
hidroxibenzoico, ácido paracumárico, ácido ferúlico, kaempferol, ácido p-hidroxicinámico, 
quercetina también triterpenoides y esteroides los cuales son: α-amirina, α-amirinacetato, β-
amirina, β amirinacetato y Ácidos grasos, minerales y otros: como ácido palmítico (89,3 %), 
ácido esteárico (10,7 %) y restos de ácido araquídico. Es también rica en vitaminas y 
aminoácidos; ácido ascórbico, riboflavina, tiamina, niacina, piridoxina, glicina. Ricas en 
nutrientes, carbohidratos y proteínas, también cuenta con elementos minerales como: Sodio, 
calcio, potasio, fosforo, Magnesio, Manganeso, hierro, cobre, zinc. Además de los azucares que 
incluyen rafinosa, lactosa, sacarosa, glucosa, galactosa, fructosa.(Pattewar 2012) 
 
1.3.2.5.1 Composición química de la actividad antimicrobiana 
 
Ácidos fenólicos: p-metoxi benzoico, p-hidroxibenzaldehido, ácido vanílico, ácido p-
hidroxibenzoico, ácido cinámico y ácido nicotínico se identificaron en extractos metanólicos los 
cuales tienen actividad antimicrobiana y antioxidante.(Corylus, Máthé y Sc 2014). 
 
1.3.2.6 Actividad Farmacológica  
 
Kalanchoe pinnata presenta algunas propiedades y acciones documentadas por Investigación: 
analgésica (calmante del dolor), anti-alérgica, anti-anafiláctica (reduce las reacciones alérgicas), 
anti-inflamatoria, antitumoral, anti ulcerosa, antibacteriana, antihistamínica, anti fúngica, 
antiviral, depresora del sistema nervioso central, febrífuga (reduce la fiebre) gastroprotectora 
(protege el tracto gástrico), inmunosupresora (suprime algunas células inmunes), 
inmunomoduladora (modula algunas células inmunes hiperactivas), relajante insecticida, 
muscular y sedante. (Muñoz 2014). 
 
1.3.2.6.1 Actividad Antibacteriana 
 
Actividad antibacteriana: La presencia de compuestos fenólicos indica que la planta posee 
actividad antimicrobiana. Ofokansi et al. (2005) informaron que la planta es eficaz en el 
tratamiento de la fiebre tifoidea y otras infecciones bacterianas, particularmente las causadas por 
S. aureus, E. coli, B. subtilis, P. aeruginosa, K. aerogenes, K. pneumoniae y S. typhi. En su 
estudio, las actividades antibacterianas de la infusión y los extractos metanólicos contra S. 
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aureusi ATCC 13709, E.coli ATCC 9637, Bacillus, P. aeroginosa, K. pneumonia y S. typhi 
utilizando el método de difusión en agar; también contra S. aureus, E. coli, S. typhi, Klebsiella 
spp. y P. aeruginosa utilizando una modificación del método de tablero de ajedrez. Estos 
hallazgos apoyaron su uso en el tratamiento de la placenta y el ombligo del bebé recién nacido, 
que no solo cura rápido sino que también previene la formación de infecciones.(Pattewar 2012). 
 
Los alcaloides aislados puros y sus derivados sintéticos se utilizan como agentes medicinales 
básicos por sus efectos analgésicos, antiespasmódicos y bactericidas. Obaseiki-Ebor et al 
investigaron la actividad antibacteriana in vitro del jugo de la hoja. Se encontró que el extracto a 
5% v / v era bactericida para un amplio espectro de bacterias grampositivas y gramnegativas 
tales como B. subtilis, S.aureus, S. pyogenes, S.faecalis, E. coli; Proteus spp; Klebsiella spp; 
Shigella spp; Salmonella spp; S. marcescens; y P. aeruginosa, incluidos los aislamientos 
clínicos de estos organismos que poseen resistencia a múltiples antibióticos. Schmitt et al 
mostraron la actividad antimicrobiana del decocto de hojas contra bacterias gram-positivas por 
el método de tubo de dilución.(Pattewar 2012). 
 
Estudios realizados por (Akinpelu 2000) comprobó que en el extracto metanólico del 60% de las 
hojas es el más viable por su excelente resultado ya que  inhibe el crecimiento de las bacterias 
evaluadas, a una concentración de 25 mg / ml. B. subtilis, E. coli, P. vulgaris, S. dysentriae, S. 
aureus, mientras que K. pneumoniae, P. aeruginosa y C. albicans.  
 
1.3.3 Crema Antibiótica 
 
1.3.3.1 Antibióticos 
 
Se ha definido a los antibióticos como “aquellas sustancias químicas producidas por varias 
especies de microorganismos (bacterias, ascomicetos y hongos) o sintetizados químicamente, 
que tienen la capacidad de inhibir el crecimiento de microorganismos y producir su destrucción,  
a partir de ellas se han elaborado otras sustancias para uso sistémico y tópico cuya indicación se 
ajusta a las necesidades terapéuticas determinadas por la naturaleza del cuadro infeccioso del 
paciente y el criterio médico. Cuando hablamos de agentes antimicrobianos se incluye a varias 
sustancias que van desde agentes antibacterianos (antibióticos), antituberculosos, antimicóticos, 
antisépticos hasta agentes antivirales. (Sáenz y Sánchez 2005). 
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1.3.3.2 Antibióticos tópicos 
 
Los antibióticos tópicos tienen un rol importante en dermatología y constituyen una alternativa 
útil frente a agentes sistémicos en infecciones cutáneas muy localizadas y sin compromiso 
sistémico, tanto para pacientes ambulatorios como hospitalizados. 
Dentro de los actuales antibióticos tópicos, dos son los que se acercan al cumplimiento de estas 
condiciones del antibiótico tópico ideal: la mupirocina y el ácido fusídico, los cuales vienen 
siendo utilizados ampliamente en dermatología. Quizá los nuevos antibióticos tópicos puedan 
superar a éstos y convertirse en mejores alternativas de tratamiento pero a bajo costo.(Sáenz y 
Sánchez 2005). 
La presencia de una disrupción de la piel (solución de continuidad) lleva a la pérdida de la 
función de barrera epidermal, predisponiendo a las infecciones por microorganismos del medio 
ambiente, entre ellos, los patógenos comunes de las infecciones de piel y tejidos blandos; los 
reportados recientemente involucran a: Staphylococcus aureus, estreptococos del grupo A, 
Enterococcus spp, estafilococo coagulasa negativo, Escherichia coli y Pseudomonas 
aeruginosa.(Sáenz y Sánchez 2005). 
 Los antibióticos tópicos no se diferencian en forma evidente de los antisépticos. Sin embargo, 
la ausencia de efectos irritantes en el caso de los antibióticos tópicos es un rasgo importante que 
los diferencia.(Sáenz y Sánchez 2005). 
1.3.3.3 Elaboración de un producto medicinal a base del extracto de las hojas de 
churiyuyo (Kalanchoe pinnata) para el uso antibiótico en heridas infectadas. 
 
Después de haber obtenido el extracto de las hojas de churiyuyo (Kalanchoe pinnata) se 
procede a la elaboración de la crema antibiótica,  los materiales y el procedimiento para la 
elaboración de la misma son: Agua destilada, metanól, agua destilada, ácido esteárico, ácido 
cítrico, extracto metanólico de churiyuyo, glicerina, lanolina, propilenglicol y trietanolamina.  
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Gráfico 1-1.  Diagrama del proceso de la elaboración de la crema 
Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
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PROCEDIMIENTO 
Extracción del crudo de las hojas Kalanchoe pinnata   
  
 Usar hojas frescas trituradas y dejar en maceración con metanol al 60% con una duración de 15 
días, en un lugar cerrado a una temperatura de 25 °C.  (Pattewar, Patil y Dahikar 2013). 
 Utilizar un equipo de rota vapor a 40°C para la eliminación de disolvente y poder obtener el 
extracto puro de la kalanchoe pinnata.  
 En un vaso de precipitación (1) de 500 mL se procede a mezclar el Alcohol cetílico, la Glicerina 
y la Parafina a fuego lento hasta que llegue a 75 oC. 
 En otro vaso de precipitación (2) se funde el ácido esteárico y la lanolina 
 En otro vaso de precipitación (3) se calienta agua destilada. 
 En el vaso de precipitación (1) se agrega el vaso (2)  
 En la mezcla anterior se agrega la mezcla del vaso de precipitación (1) y se agita hasta que 
comience a cuajar a fuego lento. 
 Se procese a retirar del fuego, se espera que la mezcla se enfríe sin dejar de agitar. 
 Finalmente se agrega el extracto de churiyuyo (Kalanchoe pinnata). 
 Se envasa y etiqueta. (Azuara 2018) 
Al terminar el producto se somete a pruebas de control de calidad de acuerdo a la Norma INEN 
2867 con los parámetros físico-químicos y microbiológicos, y su posterior análisis en un laboratorio 
certificado. 
 
Tabla 1-3: Variables del proceso 
 
TIPOS DE VARIABLES VARIABLE INDICADOR 
DEPENDIENTES Rendimiento % 
INDEPENDIENTES Temperatura ° C 
pH H+ 
Velocidad de agitación Rpm 
INTERVINIENTES Tiempo Horas 
 
                      Fuente: (INEN, 2015) 
                              Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
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Tabla 1-4: Condiciones físico químicas. 
  
                                  Fuente: (INEN, 2015) 
                                               Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
            Tabla 1-5: Requisitos microbiológicos de los productos cosméticos 
 
                Fuente: (INEN, 2015) 
                Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
19 
1.3.4 Análisis microbiológico 
1.3.4.1 Antibiograma 
 
El antibiograma tiene como objetivo evaluar en el laboratorio la respuesta de un microorganismo a 
uno o a varios antimicrobianos, y traducir, en una primera aproximación, su resultado como factor 
predictivo de la eficacia clínica. (Poupard, Rittenhouse y Walsh 1994) 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
                               Figura 1-7. Antibiograma de disco 
                                          Fuente: Maye Bernal R., Miguel Guzmán U. El Antibiograma de Discos. 
                                                        Normalización de la técnica de Kirby-Bauer 
 
1.3.4.2 Método del antibiograma disco-placa 
 
El antibiograma disco-placa consiste en poner agar rico en nutrientes en la caja Petri que debe estar 
inoculada con el microorganismo, discos en blanco impregnados con los antibióticos para colocarlos 
en la superficie del agar los cuales difundirán el antibiótico. El antibiótico se difunde a través del 
espesor del agar a partir del disco formándose un gradiente de concentración. 
Transcurridas 24 horas de incubación los discos en blanco han formado un halo de inhibición según 
la potencia del antibiótico frente a la sepa bacteriana. La concentración de antibiótico en la interface 
entre bacterias en crecimiento y bacterias inhibidas se conoce como concentración crítica y se 
aproxima a la concentración mínima inhibitoria (CMI) obtenida por métodos de dilución. (De et al. 
2015). 
Estas pruebas de sensibilidad también son útiles en estudios epidemiológicos ya que el resultado del 
antibiograma puede ser considerado como el primer marcador epidemiológico de que se dispone. El 
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método de disco-placa es fácil de realizar, rápido y barato. Es una metodología aplicable a una 
amplia variedad de bacterias, fundamentalmente bacterias aerobias no exigentes de crecimiento 
rápido como Enterobacteriaceae, Pseudomonas spp., Stenotrophomonas maltophilia, Burkholderia 
cepacia, Acinetobacter spp., Staphylococcus spp. y Enterococcus spp. Además, con ligeras 
modificaciones, puede ser aplicado a Haemophilus spp., Neisseria gonorrhoeae, Streptococcus 
pneumoniae y Streptococcus spp.(De et al. 2015). 
 
1.3.4.3 Materiales 
 Tubos con suero fisiológico (0,85 g de NaCl en 100 ml de agua destilada estéril).  
 Escobillones estériles.  
 Medio de cultivo. Generalmente se utiliza agar Mueller-Hinton 
 Discos de antibióticos. 
(De et al. 2015) 
1.4 Beneficiarios Directos e Indirectos 
 
1.4.1 Los beneficiarios Directos 
 
Los beneficiarios directos son las empresas farmacéuticas las cuales se benefician del desarrollo de 
procesos para la obtención de la crema a mayor escala. 
 
1.4.2 Los beneficiarios Indirectos  
 
Los beneficiarios indirectos son los consumidores o población que necesita de productos con estas 
características. 
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CAPITULO II 
 
 
2. OBJETIVOS 
 
2.1 Objetivo General 
 
 Diseño de un proceso para la obtención de un crema antibiótica a partir del extracto de las hojas 
de Churiyuyo  (Kalanchoe pinnata). 
 
 
2.2 Objetivos Específicos 
 
 Obtener a escala de laboratorio el extracto de las hojas de Churiyuyo (Kalanchoe pinnata), 
mediante extracción sólido – líquido modificando los valores de temperatura. 
 Identificar variables de proceso en la obtención del extracto. 
 Elaborar un producto medicinal a base del extracto y su actividad antimicrobiana de las hojas de 
churiyuyo (Kalanchoe pinnata) para el uso antibiótico en infecciones superficiales de la piel. 
 Diseñar el proceso de obtención de una crema antibiótica a partir del extracto de las hojas de 
churiyuyo (Kalanchoe pinnata). 
 Comprobar la actividad antibiótica en extracto y crema mediante antibiogramas en cultivo 
microbiano frente a la cepa (Staphylococcus aureus). 
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CAPITULO III 
 
 
3. MARCO METODOLÓGICO  
 
3.1 Localización del Proyecto 
 
El siguiente proyecto pretende ser realizado en los laboratorios pertenecientes a la Escuela Superior 
Politécnica de Chimborazo.  
 
Tabla 3-1: Localización del proyecto técnico. 
 
      Fuente: (GeoDatos, 2018) 
      Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
 
 
                 Figura 3-1. Localización del proyecto 
                       Fuente: Google Maps 
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3.2 Ingeniería del Proyecto 
 
3.2.1 Obtención a escala de laboratorio del extracto de las hojas de churiyuyo (Kalanchoe 
pinnata). 
 
Se desarrollará a escala de laboratorio la obtención del extracto de las hojas de churiyuyo su 
desarrollo será el siguiente: 
 Contar con un permiso de recolección del MAE 
 Recolección, selección y limpieza de la materia prima 
Las hojas de la planta “siempre viva” o Kalanchoe pinnata se encuentran en zonas cálidas-
húmedas las cuales crecen en forma de arbustos posteriormente se seleccionan las hojas que estén 
más sanas, las cuales se limpian con agua fría y posteriormente con agua destilada. 
 Maceración  
 
En el proceso, se requiere 3 kilogramos de hojas de Kalanchoe pinnata o siempreviva se machacan 
mediante un mortero para poder extraer su jugo el cual se mezcla con 3 litros de metanol al 60% o 
etanol al 95% para una posterior maceración, la cual se dará  a temperatura ambiente de (Pattewar, 
Patil,& Dahikar, 2013)  “20 a 25 oC”, dicho proceso tiene una duración de 7 días en adelante, en este 
tiempo se agita la mezcla 3 veces al día y se coloca en un lugar oscuro. 
 
 Filtración 
Mediante un filtro se separa el desecho del solvente con el extracto, el cual se prepara para la 
extracción en un rota vapor o equipo soxhlet. 
 
 Extracción Sólido – Líquido 
 
Se controlará la temperatura óptima de “80 - 90 ºC” (Peredo, 2009), el tiempo de extracción y la 
cantidad de extracto obtenido. 
 
3.2.2 Tipo de trabajo 
 
 Tesis modalidad tipo técnico “Diseño de un proceso para la obtención de una crema antibiótica 
a partir del extracto de las hojas de churiyuyo (kalanchoe pinnata)” 
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3.2.3 Nivel de investigación para el trabajo técnico 
 
3.2.3.1 Estudio de intervención  
 
Según estudios de la revista científica “revista internacional de ciencias farmacéuticas e 
investigación” (Pattewar, Patil y Dahikar 2013) se ha demostrado en diferentes tipos de obtención del 
extracto, el más eficiente  es el de la maceración de la planta con metanol al 60 % con mayor 
porcentaje de inhibición en cepas como  S. aureus, E. coli, B. subtilis, P. aeruginosa. 
Según los siguientes resultados: 
 
Tabla 3-2: Actividad antimicrobiana de varios extractos de hojas de kalanchoe pinnata 
Patógenos Extracto etanólico Extracto metanólico Extracto metanólico al 
60% 
Extracto 
acuoso  
S. aureus 15 21 21 18 años 
P. aeruginosa 18 años 21 21 18 años 
E. coli 18 años 25 27 20 
C. Albicans 15 18 años 20 18 años 
Fuente: (Pattewar, Patil y Dahikar 2013) 
Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
Entre los cuatro extractos anteriores, el extracto metanólico al 60% muestra un mejor resultado. 
 
3.2.3.2 Muestreo 
 
Las muestras de las hojas se obtuvieron en la provincia de Napo parroquia Misahualli en la 
comunidad Atahualpa las cuales fueron trasladadas a la provincia de Chimborazo para su posterior 
estudio de humedad, ceniza y solubilidad. 
 
3.2.3.3 Tamaño de la muestra 
 
Se ha tomado una muestra de 3 kilogramos de la planta kalanchoe pinnata y 3 litros de metanol al 
60 % para su posterior maceración.  
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3.2.4 El proyecto se dividió en 5 etapas. 
 
3.2.4.1 Etapa 1. Extracción de las hojas frescas de Kalanchoe Pinnata 
 
 
      Gráfico 3-1. Diagrama del proceso de obtención del extracto 
         Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
Sustancias y Reactivos 
 Metanól  (CH3OH) 
 Agua Destilada 
 
Materiales y Equipos 
 Hojas de Churiyuyo (Kalanchoe Pinnata) 
 Tina 
 Balanza analítica 
 Mortero 
 Pistilo 
 
 Cuidando de seleccionar las hojas más verdes evitando las hojas marchitas para obtener el 
mayor rendimiento de las mismas, se recolecto 5 kilogramos de hojas de kalanchoe pinnta. 
 Se pasó las hojas de Churiyuyo al laboratorio de procesos industriales donde se 
seleccionaron 3 kilogramos de las hojas en mejor estado y se lavaron cuidadosamente 
evitando la ruptura de alguna de estas. 
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                                  Figura 3-2. Lavado de hojas de Kalanchoe Pinnata. 
                                              Fuente: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
 Se rompieron las hojas de forma gruesa según los estudios realizados por (Pattewar, Patil y 
Dahikar 2013) para posteriormente trituraron las hojas con un mortero, con ello abrir más las 
paredes celulares de las hojas. 
 
 
 
 
 
 
 
 
                                             Figura 3-3. Triturado de las hojas de Kalanchoe pinnata 
                                              Fuente: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
 Mediante papel filtro y matraces de 250 mL se filtró el solvente con el extracto retirando así 
el desecho de las hojas con ello obtuvimos una mezcla de solvente con extracto de color 
amarillo. 
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                                                       Figura 3-4. Filtración de solvente con extracto 
                                                       Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
 Para la separación del extracto y el disolvente se utiliza un rotavapor RVO 400 SD a una 
temperatura de 40 °C y una presión en la bomba de vacío de 130 bar, al final del proceso se 
obtiene un líquido amarillo viscoso. 
 
 
                                           Figura 3-5. Separación de extracto y disolvente en el rotavapor 
                                           Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
 Proceso de elaboración de la Crema Antibiótica a partir del extracto concentrado de 
Churiyuyo (Kalanchoe Pinnata) 
Se elaboró la crema antibiótica a partir del extracto de las hojas de Churiyuyo a una escala de 
laboratorio, el extracto utilizado fue en relación 1:1. 
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Tabla 3-3: Proceso de obtención de la crema antibiótica 
DESARROLLO  DETALLE 
Materia prima Los compuestos solidos (lanolina, alcohol cetílico, ácido 
esteárico y parafina sólida) se llevaron a punto de fusión 
mediante Baño María, para posteriormente calentar el 
propilenglicol, aceite de ricino y la glicerina para 
adicionarlos a agua destilada previamente calentada a 
80°C.  
Agitación y Mezclado Se realizó la agitación y mezclado de manera constante 
de la fase oleosa (lanolina, alcohol cetílico, ácido 
esteárico, parafina sólida, propilenglicol, aceite de ricino 
y la glicerina) con la fase acuosa (agua destilada) para 
finalmente colocar el Dehyquart, extracto, conservante y 
perfume. 
Envasado y Etiquetado Se efectuó el envasado de la crema en recipientes 
plásticos a una temperatura de 67 oC para evitar la 
proliferación de microorganismos, posteriormente se 
procede a etiquetar correctamente.  
Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
Proceso de Agitación y Mezclado  
Para el proceso de agitación y mezclado se realizó 2 formulaciones de la crema al 5 % y al 10%. 
Para evaluar la formulación que cumple con todas las especificaciones requeridas.  
 
Tabla 3-4: Formulación de la crema cicatrizante con 
 5 % de extracto 
INGREDIENTE CANTIDAD (g) 
Lanolina 20 
Alcohol cetílico 20 
Ácido esteárico 4 
Parafina 6 
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Glicerina 6 
Propilenglicol 2 
Agua destilada 210 
Dehyquart 20 
Extracto de Churiyuyo 5 
                                                    Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
Tabla 3-5: Formulación de la crema cicatrizante con 10 % 
 de extracto 
INGREDIENTE CANTIDAD (g) 
Lanolina 20 
Alcohol cetílico 20 
Ácido esteárico 4 
Parafina 6 
Glicerina 6 
Propilenglicol 2 
Agua destilada 210 
Dehyquart 20 
Extracto de Churiyuyo 10 
                                                Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
3.2.4.2 Etapa 2. Tamizaje fitoquímico 
 
El tamizaje fitoquímico se dio en el laboratorio de alimentos con la colaboración de la Bioquímica 
Karen Tobar en los cuales se dio la caracterización de taninos, flavonoides, fenoles. 
 
El tamizaje se realizó mediante 4 ensayos: 
 Para la presencia de Flavonoides o reacción de Shinoda cuando su coloración y fase organica se 
presenta amarilla. 
 Para la determinación de Fenoles y taninos se realizó con FeCl3 la coloración cambia a verde.  
 Para la presencia de Alcaloides se utilizan 3 soluciones:Wagner, Mayer y Dragendorff. 
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Tabla 3-6: Tamizaje fitoquimico 
Objetivo de Identificación  Reacción Insumos 
 
 
 
 
Alcaloides 
Dragendorff -1 mL de Extracto acuoso 
-1 mL de HCl al 1% (calor) 
-3 gotas reactivo Dragendorff (en frio) 
Wagner -1 mL de Extracto acuoso 
-1 mL de HCl al 1% (calor) 
-3 gotas reactivo Wagner (en frio) 
Mayer -1 mL de Extracto acuoso 
-1 mL de HCl al 1% (calor) 
-1 pizca de NaCl (en frio) 
-3 gotas reactivo Mayer 
Flavonoides Shinoda -1 mL de Extracto acuoso 
-1 mL HCl concentrado 
-1 pedacito de cinta de Mg 
-1 mL de alcohol amilico  
Fenoles . -1 mL de extracto etanólico 
-3 gotas de gelatina salada 
Taninos . -1 mL de extracto etanólico 
-3 gotas de Cloruro férrico  
 Fuente: (Pattewar, Patil y Dahikar 2013) 
 Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
 
                         Figura 3-6. Tamizaje fitoquímico 
                         Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
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3.2.4.3 Etapa 3. Antibiograma  
 
Para saber si las cepas bacterianas escogidas y más comunes son sensibles al extracto de Kalanchoe 
pinnata, se siembra una muestra del cultivo puro en un medio en el que conocemos la capacidad de 
difusión de cada una de las sustancias a testar. Este es el medio de Mueller Hinton.  
 
Material 
 Cultivo Puro de un microorganismo 
 Placa con medio de Mueller-Hinton 
 Pinzas metálicas 
 Discos de antibióticos 
La siembra se realiza mediante un hisopo estéril que se empapa con el cultivo líquido de las cepas 
siguientes: staphylococcus aureus, escherichia coli, klebsiella pneumoniae. 
 
El hisopo se empapa en el cultivo en 3 direcciones diferentes para así tener la seguridad de que el 
cultivo quede totalmente empapado en la placa y extendiéndola. Una vez sembrada la placa se 
colocan los discos blancos absorbentes que se sacan con pinzas metálicas esterilizadas mediante su 
flameo tras inmersión en alcohol para posteriormente empapar con 20 ppm de la muestra asignada 
(kalanchoe pinnata).  
 
Los discos se depositan en la superficie del medio de cultivo inoculado, realizando una ligera 
presión para que queden adheridos al mismo. Quedan suficientemente separados unos de otros 
para poder leer los resultados y no haya interferencias entre la acción de unas sustancias y otras.  
 
La placa preparada con el inóculo y los antibióticos se invierte y se lleva a incubar durante 24 horas 
a 37ºC. Tras este tiempo, se leen los resultados midiendo el diámetro de los halos de inhibición del 
crecimiento que aparecen alrededor de los discos de papel. Se valora la efectividad de los mismos 
consultando la tabla correspondiente en la que, según el antibiótico, tenemos la capacidad de 
difusión en el medio y, por tanto, la medida de halo que corresponderá a una bacteria sensible, 
moderadamente sensible/de sensibilidad intermedia, o resistente. 
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                                                     Figura 3-7. Halo de inhibición contra Staphilococos 
                                                          Aeureus. 
                                                     Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
3.2.4.4 Etapa 4. Control de calidad 
 
Criterios para la aprobación de las cremas en estabilidad preliminar o estrés térmico:   
Para evaluar la estabilidad se aplicó el siguiente procedimiento: 
  
1. Por 24 horas se colocaron las muestras a temperatura de 45ºC ± 20 ºC.  
2. Luego por 24 horas se colocaron las muestras a temperatura de -5ºC ± 20 ºC.  
3. Se dejaron las muestras al ambiente por cinco horas y luego se procede a realizar los respectivos 
controles organolépticos y fisicoquímicos.  
4. Este procedimiento corresponde a un ciclo, se repite durante 12 días (6 ciclos). 
 
 Evaluación de la calidad de las cremas: para asegurarnos del buen estado de la crema se usan los 
siguientes factores:  
a) Factores Organolépticos: una vez elaborada la crema se han registrado los datos como el color, 
aspecto y olor. 
b) Factores Fisicoquímicos: dentro de los factores fisicoquímicos se midió el pH de las cremas, 
utilizando las franjas de medidor de pH. 
 
Los equipos que se utilizaron para este procedimiento fueron los siguientes:   
 Refrigerador. 
 Incubadora. 
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          Tabla 3-7: Determinación de pH 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
               Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019
FUNDAMENTO MATERIALES PROCEDIMIENTO 
El pH es el coeficiente que indica el grado de acidez 
o basicidad de una solución acuosa. 
 
Método potenciométrico 
Implica la medición de una diferencia de potencial 
entre dos electrodos diseñados a tal efecto. Desde el 
punto de vista analítico se intenta que esta diferencia 
de potencial tenga una relación proporcional con la 
concentración de algún analito de interés. 
 Potenciómetro 
 Vaso de precipitación de 250 mL 
 
 Encender el equipo y calibrar con las soluciones buffer de 4, 7 y 
10. 
 Colocar 100 ml de muestra en un vaso de precipitación de 250 
ml. 
 Introducir el electrodo en el vaso que contiene la muestra. 
 Presionar leer y esperar hasta que se estabilice. 
 Registrar el valor. 
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                 Tabla 3-8: Determinación de la extensibilidad 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
                 Realizado por: Jonathan Leguisamo, 2019 
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3.2.4.5 Etapa 5. Control microbiológico  
 
El control Microbiológico se realizó tanto en el extracto y en la crema con los siguientes parámetros: 
 
 Coliformes totales UFC/mL 
 Aerobios mesofilos UFC/mL 
 Mohos y levaduras UFC/mL 
 
Mediante el método siembra en masa. Ver en Anexos 
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CAPITULO IV 
 
 
4. RESULTADOS 
 
4.1 Etapa 1. Extracción de las hojas frescas de Kalanchoe Pinnata 
 
Después de triturar, mezclar con metanol al 60 %, macerar la mezcla durante 15 días y concentrar el 
extracto los resultados fueron: 
 
 Tabla 3-9: Extracción de las hojas frescas de Kalanchoe Pinnata 
Peso de hojas frescas Volumen metanol 60% Extracto obtenido 
3050 gr 3000 mL 1058.94 g/mL 
  Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
Datos adicionales del extracto: 
Densidad: 1.02 g/mL 
PH: 4.2 
 
4.2 Etapa 2. Tamizaje fitoquímico 
 
Posteriormente la muestra de concentrado se sometió a una prueba de tamizaje fitoquímico para 
observar la presencia o ausencia de ciertas sustancias: 
 
Tabla 3-10: Tamizaje fitoquímico 
Tamizaje fitoquímico 
Determinación de taninos/fenoles  +++ 
Prueba de Shinoda (Flavonoides)  +++ 
Determinación de alcaloides 
Wagner + 
Mayer - 
Dragendorff + 
Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
Dónde: 
Un “+”: Muy poca presencia  
Dos “++”: Presencia  
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Tres “+++”: Abundante 
Un “-“: Ausencia 
 
Dónde: 
Un “+”: Muy poca presencia  
Dos “++”: Presencia  
Tres “+++”: Abundante 
Un “-“: Ausencia 
 
4.3 Etapa 3. Antibiograma  
 
En la prueba de antibiograma los resultados fueron favorables para las 3 sepas de bacterias 
sometidas al extracto que son Staphylococcus aureus, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae con 
los siguientes halos de inhibición: 
    Tabla 3-11: Antibiograma 
Antibiograma 
Cepas bacterianas (20ppm) Halos de inhibición  
Staphylococcus aureus 1-1.5 cm 
Escherichia coli, 1.6 cm 
Klebsiella pneumoniae 0.8-1.4 cm 
    Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
Con resultados favorables después de 3 repeticiones. 
 
4.4 Etapa 4. Control de calidad 
 
Luego de los 6 ciclos de termo resistencia de la crema se lleva a cabo los factores organolépticos y 
fisicoquímicos los cuales dieron los siguientes resultados. 
 
 Tabla 3-12: Control de calidad 
Control de calidad 
Factores Organolépticos Color  Amarillo blanquecino 
Aspecto Solido viscoso  
Olor característico 
Factores Fisicoquímicos pH  6-6.5 
 Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
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           Tabla 3-13: Variación de Ph 
 
               Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
Se puede ver que después de los 6 ciclos la crema mantuvo su olor característico y su color y 
aspectos intactos. 
En los datos de extensibilidad tenemos los siguientes: 
 
Tabla 3-14: Datos experimentales de extensibilidad 
 
                  Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
Ecuación Cálculo del radio 
𝑟 =  
∅
2
 
𝑟 =  
59 𝑚𝑚
2
 
𝑟 = 29.5 𝑚𝑚 
 
Ecuación. Cálculo del área de extensibilidad 
 
𝐴𝐸 = 𝜋(𝑟𝑝)2 
𝐴𝐸 = (3,14159)(29.5 𝑚𝑚)2 
𝐴𝐸 = 2733,96 𝑚𝑚2 
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Tabla 3-15: Datos del radio promedio 
 
Tabla 3-16: Datos del área de extensibilidad 
 
4.5 Etapa 5. Control microbiológico. 
 
 Los resultados del control microbiológico para el extracto de kalanchoe pinnata fue el 
siguiente: 
Tabla 3-17: Control microbiológico 
PARAMETROS METODO RESULTADO 
Coliformes torales UFC/mL Siembra en masa AUSENCIA 
Aerobios mesofilos UFC/mL Siembra en masa 10 
Mohos y levaduras Siembra en masa AUSENCIA 
Fuente: Saqmic 
Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
 Los resultados del control microbiológico para la crema antibiótica a partir del extracto de 
Kalanchoe pinnata fue el siguiente: 
 
PARAMETROS METODO RESULTADO 
Coliformes torales UFC/mL Siembra en masa AUSENCIA 
Aerobios mesofilos UFC/mL Siembra en masa 20 
Mohos y levaduras Siembra en masa AUSENCIA 
Fuente: Saqmic 
Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
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4.6 Proceso de producción  
 
Diseño para el Tanque Macerador 
 Densidad del extracto  
 
𝜌 = 1.02 𝐾𝑔/𝐿 
 
 Cálculos para dimensionar un Tanque macerador 
 
Volumen real de materia prima a utilizar 
 
𝑽𝒓 =
𝒎
𝜌
 
 
𝑽𝒓 =
100 Kg
1.02 Kg/L
 
 
𝑽𝒓 = 𝟗𝟖. 𝟎𝟑𝟗 𝑳 
 
Dónde: 
𝑽𝒓: Volumen real (L) 
𝒎: Peso de la materia prima (Kg) 
𝝆: Densidad del extracto (Kg/L) 
 
Volumen de seguridad 
 
𝑽𝒔 = 𝒇𝒔 ∗ 𝑽𝒓 
 
𝑽𝒔 = 𝟎. 𝟏𝟓 ∗ 𝟗𝟖. 𝟎𝟑𝟗 
 
𝑽𝒔 = 𝟏𝟒. 𝟕𝟎 𝑳 
Dónde: 
𝑽𝒔: Volumen de seguridad (L) 
𝒇𝒔 : Factor de seguridad 
𝑽𝒓: Volumen real (L) 
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Volumen total 
 
𝑽𝒕 = 𝑽𝒓 + 𝑽𝒔 
 
𝑽𝒕 = 𝟗𝟖. 𝟎𝟑𝟗 + 14.70 
 
𝑽𝒕 = 𝟏𝟏𝟐. 𝟕𝟒𝟒𝟖 𝑳 
Dónde: 
𝑽𝒕: Volumen total 
𝑽𝒓: Volumen real (L) 
𝑽𝒔: Volumen de seguridad (L) 
 
Altura del tanque macerado 
 
 
ℎ = 0.62 𝑚 
ℎ = 62 𝑐𝑚 
 
Dónde: 
𝒉: Altura del tanque 
𝑽𝒕: Volumen total 
r: radio del tanque 
 
42 
 
                                            Figura 3-8. Tanque de macerado 
                                            Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
 Cálculos para dimensionar un tanque de cocción. 
 
Volumen real de materia prima a utilizar 
 
𝑽𝒓 =
𝒎
𝜌
 
 
𝑽𝒓 =
100 Kg
1.02 Kg/L
 
 
𝑽𝒓 = 𝟗𝟖. 𝟎𝟑𝟗 𝑳 
Dónde: 
𝑽𝒓: Volumen real (L) 
𝒎: Peso de la materia prima (Kg) 
𝝆: Densidad del extracto (Kg/L) 
 
Volumen de seguridad 
 
𝑽𝒔 = 𝒇𝒔 ∗ 𝑽𝒓 
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𝑽𝒔 = 𝟎. 𝟏𝟓 ∗ 𝟗𝟖. 𝟎𝟑𝟗 
 
𝑽𝒔 = 𝟏𝟒. 𝟕𝟎 𝑳 
Dónde: 
𝑽𝒔: Volumen de seguridad (L) 
𝒇𝒔 : Factor de seguridad 
𝑽𝒓: Volumen real (L) 
 
Volumen total 
 
𝑽𝒕 = 𝑽𝒓 + 𝑽𝒔 
 
𝑽𝒕 = 𝟗𝟖. 𝟎𝟑𝟗 + 14.70 
 
𝑽𝒕 = 𝟏𝟏𝟐. 𝟕𝟒𝟒𝟖 𝑳 
Dónde: 
𝑽𝒕: Volumen total 
𝑽𝒓: Volumen real (L) 
𝑽𝒔: Volumen de seguridad (L) 
 
Altura del tanque de cocción. 
 
Dónde: 
𝒉: Altura del tanque 
𝑽𝒕: Volumen total 
r: radio del tanque 
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                                                                  Figura 3-9. Tanque de Cocción 
                                                                  Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
Cálculos para dimensionar un tanque de agitación 
 
Volumen real de materia prima a utilizar 
 
𝑽𝒓 =
𝒎
𝜌
 
 
𝑽𝒓 =
300 Kg
1.02 Kg/L
 
 
𝑽𝒓 = 𝟐𝟗𝟒. 𝟏𝟏𝟕 𝑳 
Dónde: 
𝑽𝒓: Volumen real (L) 
𝒎: Peso de la materia prima (Kg) 
𝝆: Densidad del extracto (Kg/L) 
 
 
Volumen de seguridad 
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𝑽𝒔 = 𝒇𝒔 ∗ 𝑽𝒓 
 
𝑽𝒔 = 𝟎. 𝟏𝟓 ∗ 𝟐𝟗𝟒. 𝟏𝟏𝟕 
 
𝑽𝒔 = 𝟒𝟒. 𝟏𝟏 𝑳 
Dónde: 
𝑽𝒔: Volumen de seguridad (L) 
𝒇𝒔 : Factor de seguridad 
𝑽𝒓: Volumen real (L) 
 
Volumen total 
 
𝑽𝒕 = 𝑽𝒓 + 𝑽𝒔 
 
𝑽𝒕 = 𝟐𝟗𝟒. 𝟏𝟏𝟕 + 44.11 
 
𝑽𝒕 = 𝟑𝟑𝟖. 𝟐𝟑 𝑳 
Dónde: 
𝑽𝒕: Volumen total 
𝑽𝒓: Volumen real (L) 
𝑽𝒔: Volumen de seguridad (L) 
 
 
Altura del tanque de agitación 
 
 
Dónde: 
𝒉: Altura del tanque 
𝑽𝒕: Volumen total 
r: radio del tanque 
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Altura de la chaqueta para ingreso de vapor 
ℎ𝑐ℎ𝑎𝑞𝑢𝑒𝑡𝑎 =
ℎ
1 + 𝑓
 
 
ℎ𝑐ℎ𝑎𝑞𝑢𝑒𝑡𝑎 =
0.8789
1 + 0.10
 
 
ℎ𝑐ℎ𝑎𝑞𝑢𝑒𝑡𝑎 = 0.799 
Dónde: 
𝒉𝒄𝒉𝒂𝒒𝒖𝒆𝒕𝒂: Altura de la chaqueta  
𝒉: Altura del tanque 
𝒇: Factor de seguridad 
 
Área del tanque de agitación 
 
𝐴 =  2𝜋𝑟(ℎ + 𝑟) 
 
𝐴 = 2𝜋 ∗0,35 ∗ (0.8789 +0,35) 
𝐴 =2.702 𝑚2 
Dónde: 
𝑨: Área del tanque 
𝒉: Altura del tanque 
r: radio del tanque 
 
 
Longitud entre el brazo y el fondo del tanque (Lf) 
 
𝐿𝑓 =
1
2
∗ ∅𝑡 
 
𝐿𝑓 =
1
2
∗ 0.7 
𝐿𝑓 = 0.35𝑚 
Dónde: 
𝑳𝒇: Longitud de separación  entre el brazo y el fondo. 
∅𝒕: Diámetro tanque. 
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Longitud del brazo de agitación 
 
𝐿𝑏 = ℎ  −𝐿𝑓 
𝐿𝑏 = 0.8789 −0,35 
𝐿𝑏 = 0.5289 m 
Dónde: 
𝐿𝑏: Longitud del brazo. 
ℎ : Altura del tanque. 
𝑳𝒇: Longitud de separación  entre el brazo y el fondo. 
 
Espesor del rodete 
 
 
𝐸𝑟 = 
1
10
(𝐿𝑏) 
 
𝐸𝑟 = 
1
10
(0.5289) 
𝐸𝑟 = 0.05289𝑚 
Dónde: 
𝐸𝑟: Espesor del rodete 
𝐿𝑏: Longitud del brazo. 
 
Diámetro del rodete 
 
 
 
 
 
 
Dónde: 
∅𝒓: Diámetro del rodete 
∅𝒕: Diámetro tanque. 
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Dónde: 
∅𝒓: Diámetro del rodete 
𝑵: Velocidad del fluido 
𝝁: Viscosidad dinámica. 
𝝆: Densidad (Kg/L) 
 
Dónde: 
P: Potencia 
∅𝒓: Diámetro del rodete 
𝑵: Velocidad del fluido 
𝝆: Densidad (Kg/L)  
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Figura 3-10. Tanque mezclador 
                                                     Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
4.6.1 Balance de masa 
 
Balance de masa en la etapa de triturado 
 
 
 
 
 
 
 
 
A= 3050 g Hojas Frescas 
B= 3000 g Hojas trituradas 
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Para la etapa de triturado se recogió las hojas de churiyuyo y se redujo el tamaño; para el balance de 
masa se parte de la ecuación de conservación de la materia de acuerdo a lo siguiente. 
 
{𝐸𝑛𝑡𝑟𝑎𝑑𝑎 𝑑𝑒 𝑚𝑎𝑡𝑒𝑟𝑖𝑎 𝑝𝑟𝑖𝑚𝑎} + {𝐺𝑒𝑛𝑒𝑟𝑎𝑐𝑖ó𝑛} =  {𝑆𝑎𝑙𝑖𝑑𝑎 𝑑𝑒 𝑝𝑟𝑜𝑑𝑢𝑐𝑡𝑜} + {𝐴𝑐𝑢𝑚𝑢𝑙𝑎𝑐𝑖ó𝑛} 
Ec. 1-4 
 
Dado que el proceso de trituración es un cambio físico, no existirá interacción química entre las 
sustancias por lo que no habrá generación ni acumulación de las sustancias; de acuerdo con esto se 
anulan estos dos parámetros y la ecuación 4-1 se obtiene igual a: 
 
{𝐸𝑛𝑡𝑟𝑎𝑑𝑎 𝑑𝑒 𝑚𝑎𝑡𝑒𝑟𝑖𝑎 𝑝𝑟𝑖𝑚𝑎} =  {𝑆𝑎𝑙𝑖𝑑𝑎 𝑑𝑒 𝑝𝑟𝑜𝑑𝑢𝑐𝑡𝑜} 
Ec 4-2 
 
Con esto el balance de masa para la etapa de molido de las hojas de churiyuyo se tiene igual a: 
 
𝐸𝐶 =  𝑆𝑝 + 𝑆𝑟 
Ec 4-2 
 
Dónde: 
EC: Entrada de hojas de Churiyuyo, g/h. 
Sp: Salida de hojas molidas, g/h. 
Sr: Salida de residuos, g/h. 
 
Se remplaza los valores obtenidos en la etapa experimental en la ecuación 4-2 para determinar la 
cantidad de hojas molidas. 
 
𝑆𝑝 =  𝐸𝐶 − 𝑆𝑟 
 
𝑆𝑝 = 3050 − 50 
 
𝑆𝑝 = 3000 𝑔 
 
Para el cálculo del flujo de salida de producto molido se utilizará la siguiente ecuación: 
𝑆𝑚 =
𝑆𝑐
𝑡
 
Dónde: 
Sm: Salida de solido molido, g. 
T: Tiempo necesario para la molienda, h. 
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𝑆𝑚 =
3000 𝑔
0.75 ℎ
 
 
𝑆𝑚 = 4000 
𝑔
ℎ
 
 
 
 
Con estos resultados se calcula el rendimiento del proceso de triturado de acuerdo a la siguiente 
ecuación: 
𝑅𝑒𝑛𝑑𝑖𝑚𝑖𝑒𝑛𝑡𝑜 =  
𝑆𝑎𝑙𝑖𝑑𝑎 𝑑𝑒 ℎ𝑜𝑗𝑎𝑠 𝑡𝑟𝑖𝑡𝑢𝑟𝑎𝑑𝑎𝑠
𝐸𝑛𝑡𝑟𝑎𝑑𝑎 𝑑𝑒 ℎ𝑜𝑗𝑎𝑠 𝑑𝑒 𝑐ℎ𝑢𝑟𝑖𝑦𝑖𝑦𝑜
∗ 100 
Ec 5-2 
 
Se remplaza los valores obtenidos en la ecuación 5-2 y el rendimiento es igual a: 
 
𝑅𝑒𝑛𝑑𝑖𝑚𝑖𝑒𝑛𝑡𝑜 =  
3000
3050
∗ 100 
 
𝑅𝑒𝑛𝑑𝑖𝑚𝑖𝑒𝑛𝑡𝑜 =  98.4% 
 
3.2.5.2.  Balance de masa en la etapa de macerado 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
A=3000 g Hojas Trituradas 
B= 3000 ml de metanol al 60% 
C= 5613.24 g 
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La etapa de maceración consiste en la extracción solido liquida de los componentes principales de 
las hojas de Churiyuyo; por lo que el balance de materia se muestra en la ecuación 6-2. 
 
𝑆𝑝 =  𝐸ℎ𝑡 + 𝐸𝑒 − 𝑆𝑖 
Ec 6-2 
 
Dónde: 
Sp: Salida de producto extraído, g. 
Eht: Entrada de hojas trituradas, g. 
Ee: Entrada de metanol, g. 
Si: Salida de impurezas, g. 
 
 Cálculo de la masa de entrada de metanol 
 
𝐸𝑒 =  𝜌𝑒 ∗ 𝑄𝑒 ∗ 𝐶𝑒 
Ec 7-2 
Dónde: 
Ee: Entrada de metanol, g. 
𝜌𝑒: Densidad de metanol, g/cm
3. 
Qe: Flujo masico de metanol, cm3 /h 
Ce: Concentración de metanol, %. 
 
De acuerdo a los valores obtenidos a escala de laboratorio la masa de metanol añadida es igual a: 
 
𝐸𝑒 =  1.6 ∗
3000
0.25
∗ 0.6 
 
𝐸𝑒 = 11520 𝑔 
 
Sustituyendo los valores obtenidos a nivel de laboratorio y la ecuación 7-2 en la ecuación 6-2; la 
masa de salida de hojas maceradas, de acuerdo a esto se tiene: 
 
𝑆𝑝 =  3000 + 11520 − 266.80 
 
𝑆𝑝 = 14253.2 
𝑔
ℎ
 
 
 
53 
Para determinar el porcentaje de extracción de los componentes activos es necesario determinar el 
porcentaje de solidos extraídos de acuerdo al balance por componentes que se muestre en la 
ecuación 8-2. 
 
𝑋𝑠𝑒𝐸ℎ𝑡 =  𝑋𝑠𝑠𝑆𝑝 
Ec 8-2 
 
Dónde:  
Eht: Entrada de hojas trituradas, g. 
Xse: Porcentaje de solidos a la entrada, %. 
Sp: Salida de producto extraído, g. 
Xss: Porcentaje de solidos a la salida, %. 
 
Se remplaza los datos en la ecuación 8-2; para determinar la cantidad de solidos presentes en el 
compuesto extraído. 
 
𝑋𝑠𝑠 =
𝑋𝑠𝑒𝐸ℎ𝑡
𝑆𝑝
  
 
𝑋𝑠𝑠 =
3000 ∗ 0.25
5613.24
 
 
𝑋𝑠𝑠 = 0.13 
𝑔𝑆𝑜𝑙𝑖𝑑𝑜
𝑔 𝑀𝑎𝑐𝑒𝑟𝑎𝑑𝑜
 
 
Para el cálculo del rendimiento en el proceso de extracción se utiliza la ecuación 9-2. 
 
𝑅𝑒𝑛𝑑𝑖𝑚𝑖𝑒𝑛𝑡𝑜 =  
𝑋𝑠𝑠𝑆𝑝
𝑋𝑠𝑒𝐸ℎ𝑡
∗ 100 
Ec 8-2 
 
𝑅𝑒𝑛𝑑𝑖𝑚𝑖𝑒𝑛𝑡𝑜 =  
0.13 ∗ 5613.24
0.25 ∗ 3000
∗ 100 
 
𝑅𝑒𝑛𝑑𝑖𝑚𝑖𝑒𝑛𝑡𝑜 = 97.30% 
 
3.2.5.2.  Balance de masa en la etapa de filtrado 
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A= 5613.24 g de Mezcla  
B=1540.38 g de Residuos de hojas 
C=3993 mL o 4072.86 g de Mezcla filtrada 
 
En la etapa de filtrado se da por efecto de fuerzas físicas, con lo que el balance de materia no tendrá 
transformación química; siendo solo un proceso de entrada y salida de corrientes sin acumulación ni 
transformación; para el balance se utiliza la ecuación 9-2 como se muestra a continuación. 
 
𝑆𝑓 =  𝐸𝑚 − 𝑆𝑖 
Ec 9-2 
 
Dónde: 
Sf: Salida de producto filtrado, g. 
Em: Entrada de hojas maceradas, g. 
Si: Salida de impurezas, g. 
 
Se remplaza los valores obtenidos para en la etapa experimental y la cantidad de producto filtrado es 
igual a: 
𝑆𝑓 =  5613.24 − 1534.38 
 
𝑆𝑓 = 4078.86 𝑔 
Para el cálculo del flujo de salida de producto filtrado se utilizará la siguiente ecuación: 
𝑆𝑓 =
𝑆𝑐
𝑡
 
Dónde: 
Sf: Salida de solido filtrado, g. 
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T: Tiempo necesario para la filtración, h. 
 
 
𝑆𝑓 =
4078.86𝑔
1ℎ
 
 
𝑆𝑓 = 4078.86 
𝑔
ℎ
 
 
El cálculo del rendimiento para la etapa de filtrado se tiene de acuerdo a la ecuación 10-2. 
 
𝑅𝑒𝑛𝑑𝑖𝑚𝑖𝑒𝑛𝑡𝑜 =  
𝑆𝑎𝑙𝑖𝑑𝑎 𝑑𝑒 𝑓𝑖𝑙𝑡𝑟𝑎𝑑𝑜
𝐸𝑛𝑡𝑟𝑎𝑑𝑎 𝑑𝑒 𝑝𝑟𝑜𝑑𝑢𝑐𝑡𝑜 𝑚𝑎𝑐𝑒𝑟𝑎𝑑𝑜
∗ 100 
Ec 10-2 
 
𝑅𝑒𝑛𝑑𝑖𝑚𝑖𝑒𝑛𝑡𝑜 =
4078.86
5613.24
∗ 100 
 
𝑅𝑒𝑛𝑑𝑖𝑚𝑖𝑒𝑛𝑡𝑜 = 72.66% 
 
3.2.5.2.  Balance de masa en la etapa de concentrado  
 
 
 
 
 
 
 
 
A= 3993 ml de Mezcla filtrada 
B= 2954.82 ml de metanol recuperado 
C= 1038.18 ml de extracto concentrado 
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En la etapa de concentrado se elimina la humedad de la solución para aumentar la cantidad de 
solidos presentes en la muestra, por lo que es necesario realizar un balance de masa global y un 
balance de masa por componentes de acuerdo a lo que se muestra en la ecuación 11-2 y 12-2. 
 
𝐸𝑓 =  𝑆𝑐 + 𝑆𝑖 
Ec 11-2 
 
Dónde: 
Ef: Entrada de filtrado, g. 
Sc: Salida de concentrado, g. 
Si: Salida de impurezas, g. 
 
𝑋𝑠𝑓𝐸𝑓 =  𝑋𝑠𝑐𝑆𝑐 + 𝑋𝑠𝑖𝑆𝑖 
Ec 12-2 
Dónde: 
Ef: Entrada de filtrado, g. 
Sc: Salida de concentrado, g. 
Si: Salida de impurezas, g. 
Xsf: Cantidad de sólidos en el filtrado, g. 
Xsc: Cantidad de sólidos en el concentrado, g. 
 
La ecuación 11-2 se despeja la cantidad de concentrado a la salida. 
 
𝐸𝑓 − 𝑆𝑖 =  𝑆𝑐 
 
Se remplaza los valores obtenidos en la ecuación 12-2; con lo que se tiene: 
 
𝑋𝑠𝑓𝐸𝑓 =  (𝐸𝑓 − 𝑆𝑖)𝑋𝑠𝑐 + 𝑋𝑠𝑖𝑆𝑖 
 
Resolviendo la ecuación; la concentración de sólidos en el concentrado es igual a: 
 
𝑋𝑠𝑐 =
𝑋𝑠𝑓𝐸𝑓 − 𝑋𝑠𝑖𝑆𝑖
𝐸𝑓 − 𝑆𝑖
 
 
𝑋𝑠𝑐 =
0.13 ∗ 4078.86 − 0.10 ∗ 3019.92
4078.86 − 3019.92
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𝑋𝑠𝑐 = 0.22 
𝑔𝑆𝑜𝑙𝑖𝑑𝑜
𝑔 𝐶𝑜𝑛𝑐𝑒𝑛𝑡𝑟𝑎𝑑𝑜
 
 
Para el cálculo de la cantidad de concentrado se remplaza los valores obtenidos en la ecuación 11-2. 
 
𝑆𝑐 =  4078.86 − 3019.92 
 
𝑆𝑐 = 1058.94 𝑔 
 
Para el cálculo del flujo de salida de producto concentrado se utilizará la siguiente ecuación: 
𝑆𝑝 =
𝑆𝑐
𝑡
 
Dónde: 
Sc: Salida de solido concentrado, g. 
T: Tiempo necesario para el concentrado, h. 
 
𝑆𝑝 =
1058.94
6
 
 
𝑆𝑝 = 176.49 
𝑔
ℎ
 
 
Con estos valores el rendimiento para el proceso de concentrado se calcula de acuerdo a la ecuación 
13-2. 
𝑅𝑒𝑛𝑑𝑖𝑚𝑖𝑒𝑛𝑡𝑜 =  
𝑆𝑎𝑙𝑖𝑑𝑎 𝑑𝑒 𝑐𝑜𝑛𝑐𝑒𝑛𝑡𝑟𝑎𝑑𝑜
𝐸𝑛𝑡𝑟𝑎𝑑𝑎 𝑑𝑒 𝑓𝑖𝑙𝑡𝑟𝑎𝑑𝑜
∗ 100 
Ec 13-2 
 
𝑅𝑒𝑛𝑑𝑖𝑚𝑖𝑒𝑛𝑡𝑜 =  
1058.94
4078.86
∗ 100 
 
𝑅𝑒𝑛𝑑𝑖𝑚𝑖𝑒𝑛𝑡𝑜 = 25.96% 
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3.2.5.2.  Balance de masa en la etapa de mezclado  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
A= Extracto de Kalanchoe pinnata 
B= Crema Base 
R= Residuo Generado 
C= Crema Antibiotica 5% 
 
La etapa de mezclado se consigue por acción de las fuerzas físicas; por lo que el balance de masa 
solo se tendrá entrada y salida de procesos; sin acumulación ni generación de productos; de acuerdo 
con esto el balance de masa para determinar la cantidad de crema obtenida se muestra en la ecuación 
14-2. 
 
𝑆𝑐 =  𝐸𝑐 + 𝐸𝑎𝑐 + 𝐸𝑝 + 𝐸𝑔 + 𝐸𝑤 + 𝐸𝑑 
Ec 14-2 
 
Dónde: 
Sc: Salida de crema, g. 
Ec: Entrada de concentrado, g. 
Eac: Entrada de alcohol cetilico, g. 
Ep: Entrada de parafina, g. 
Eg: Entrada de glicerina, g. 
Ew: Entrada de agua destilada, g. 
Ed: Entrada de dehyquart, g. 
 
 Calculo de la masa de agua destilada 
 
𝐸𝑤 =  𝑉𝑤 ∗ 𝜌𝑤 
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Ec 15-2 
 
Dónde: 
Ew: Masa de entrada de agua destilada, g. 
Vw: Volumen de entrada de agua destilada, g. 
𝜌𝑤: Densidad de agua destilada, g/cm
3. 
 
Se remplaza los valores obtenidos en la ecuación 15-2; con lo que la masa de agua destilada es igual 
a: 
 
𝐸𝑤 =  800 ∗ 0.98 
 
𝐸𝑤 = 784 𝑔 
 
Obtenida la cantidad de agua adicionada, se calcula la cantidad de crema obtenida; remplazando los 
valores en la ecuación 14-2. 
 
𝑆𝑐 =  1058.56 + 60 + 60 + 60 + 784 + 20 
𝑆𝑐 =  2042𝑔 
 
Para el cálculo del flujo de salida de producto mezclado se utilizara la siguiente ecuación:  
𝑆𝑝 =
𝑆𝑐  
𝑡
 
 
𝑆𝑝 =  
1058.56 + 60 + 60 + 60 + 784 + 20
1ℎ
 
 
𝑆𝑝 =
2042 𝑔
1ℎ
 
 
𝑆𝑝 = 2042 
𝑔
ℎ
 
 
 Calculo del volumen de crema obtenido  
 
𝑉𝑐 =
𝑆𝑐
𝜌𝑐
  
Ec 16-2 
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Dónde: 
Vc: Volumen de crema obtenido, ml. 
𝜌𝑐:Densidad de la crema, mg/ml. 
 
𝑉𝑐 =
2042
2.042
 
 
𝑉𝑐 = 1000 𝑚𝑙 
 
3.2.5.2.  Rendimiento global del proceso 
 
Para el cálculo del rendimiento global se toma en cuenta la salida de crema obtenida y la entrada de 
hojas de churiyuyo además de la entrada de los aditivos en la etapa de mezclado; de acuerdo con 
esto el rendimiento global es igual a: 
 
𝑅𝑒𝑛𝑑𝑖𝑚𝑖𝑒𝑛𝑡𝑜 =  
𝑆𝑎𝑙𝑖𝑑𝑎 𝑑𝑒 𝑐𝑟𝑒𝑚𝑎
𝐸𝑛𝑡𝑟𝑎𝑑𝑎 𝑑𝑒 ℎ𝑜𝑗𝑎𝑠 + 𝐸𝑛𝑡𝑟𝑎𝑑𝑎 𝑑𝑒 𝑎𝑑𝑖𝑡𝑖𝑣𝑜𝑠
∗ 100 
Ec 17-2 
 
𝑅𝑒𝑛𝑑𝑖𝑚𝑖𝑒𝑛𝑡𝑜 =  
2042
3050 + 60 + 60 + 60 + 20
∗ 100 
 
𝑅𝑒𝑛𝑑𝑖𝑚𝑖𝑒𝑛𝑡𝑜 = 62.83% 
 
4.6.2 Balance de energía 
 Rotavapor 
Balance de masa 
mhoja+mmetanol=mmezcla 
Balance de energía 
mhojahhoja+mmetanolhmetanol=Q+mmezclahmezcla 
Datos: 
Tf =55°C +273= 328°K 
To=25°C+273=298°K 
CP=4178,1 J/Kg°K                                            Tomado de: (Moreno, 2015) valor de referencia 
mmezcla= 4072,86 gr*
1𝑘𝑔
1000𝑔𝑟
= 4,0728𝑘𝑔 
   Q=mcp Δt 
   Q= 4,0728Kg*4178,1 J/Kg°K*(328-298) °K 
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   Q= 510496,97J*
1𝐾𝐽
1000𝐽
= 510,49𝐾𝐽 
 Fundición 
Balance de masa 
malcohol+mglicerina+mparafina=Q+ mmezcla 
Balance de energía 
malcoholhalcohol+mglicerinahglicerina+mparafinahparafina=Q+ mmezclahmezcla 
Datos: 
Tf=80°C +273= 353°K 
To=18°C+273=291°K 
CP=739,86 J/Kg°K                                           Tomado de: (GARCIA, 2013) valor de referencia. 
mmezcla=mglicerina+mparafina+malcohol 
mmezcla= 60gr+60gr+20gr 
mmezcla= 140 gr*
1𝑘𝑔
1000𝑔𝑟
= 0,14𝑘𝑔 
 
hcambiofase= m∫ 𝐶𝑝 ∗ dT
80
18
 
hcambiofase=0,14kg*Cp∫ 𝑡
80
18
 
hcambiofase=0,14kg*739,86 J/Kg°K*(353-291)°K 
hcambiofase=6421,98J*
1𝑘𝐽
1000𝐽
= 6,42198𝐾𝐽 
 Mezclador para calentar el H2O 
Datos: 
Tf=80°C  
To=25°C 
CP=4,18 J/gr°C                                                                                    Cp del agua 
magua= 800ml*
1𝑙
1000𝑚𝑙
∗
1𝑚3
1000𝑙
*1000
𝑘𝑔
𝑚3
= 0,8𝑘𝑔 = 800𝑔𝑟 
Q=mcp Δt 
   Q= 800gr*4,18 J/gr°C*(80-25)°C 
   Q= 183920J*
1𝐾𝐽
1000𝐽
= 183,92𝐾𝐽 
 
4.6.3 Requerimientos de tecnología, equipos y maquinaria 
4.6.3.1 Equipos para el proceso 
 
Los equipos tecnológicos y maquinaria requerida en este proyecto son los siguientes; 
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Tabla 3-18: Características y descripción de los equipos. 
EQUIPOS CARACTERÍSTICAS DESCRIPCIÓN 
Molienda       Automático 
      Fácil utilización 
      Alimentación eléctrica 
 
 Fabricado en acero inoxidable 
 340 
 Sistema automatizado 
 
 Funciona en base a una bomba 
de 1/5 HP 
 
Tanque de Macerado 
      Automático 
      Fácil utilización 
      Alimentación eléctrica 
      Fácil de limpiar 
 Fabricado en acero inoxidable 
o 340 
 Capacidad 100L 
 Sistema automatizado 
 Termómetro 
 
 
Tanque de cocción 
      Fácil instalación 
      Generador de vapor 
 Fabricado en acero inoxidable 
o 340 
 Capacidad 100L 
 Sistema automatizado 
 Termómetro  
 Chimenea 
  
 
 
Tanque de agitación 
      Automático 
      Fácil utilización 
      Alimentación eléctrica 
      Fácil de limpiar 
 Fabricado en acero inoxidable 
o 340 
 Capacidad 100L 
 Sistema automatizado 
 Agitador tipo axial 
       Termómetro 
 
Barril-contenedor 
      Hermético 
      Fácil de limpiar 
 Acero inoxidable 
 Capacidad de 1000 L 
 
 
 
 
Embazadora 
 Capacidad de llenar 
frascos de varios volúmenes 
 Fácil  y de practico 
funcionamiento 
 
 Acero inoxidable 
 Capacidad para cuatro 
frascos de llenado 
 Funciona en base a una 
bomba de 1/5 HP 
  Cuenta con un boya 
para delimitar la entrada 
de caudal 
Fuente: Tomado de cotización de equipos 
Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
4.6.3.2 Molienda 
 
Molienda. Es una operación unitaria que reduce el volumen promedio de las partículas de 
una muestra sólida. Generalmente se habla de molienda cuando se tratan partículas de 
tamaños inferiores a 1" (1" = 2.54 cm) siendo el grado de desintegración mayor al de 
trituración. 
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La reducción se lleva a cabo dividiendo o fraccionando la muestra por medios mecánicos 
hasta el tamaño deseado. Los métodos de reducción más empleados en las máquinas de 
molienda son compresión, impacto, rotamiento de cizalla y cortado. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
                                       Figura 3-11. Molienda para hojas  
                                     Fuente: Tomado de brightsail. 
                        
4.6.3.3 Tanque de macerado 
 
Olla para acero inoxidable con falso fondo, Válvula de1/2 NTP. Termómetro de 0 a150°C, 
Motor para la agitación con aspas con botón de paro y arranque y quemador de alta 
presión. 
 
 
 
 
 
 
 
                                                                 Figura 3-12. Tanque de macerado 
                                                                 Fuente: Tomado de Inoxt México 
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4.6.3.4 Tanque de cocción 
 
Tienen un sistema de quemadores atmosféricos que se encargan del calentamiento indirecto del 
agua, dicho sistema posee una chimenea para la salida de los gases de combustión, además, 
poseen un sistema de control de temperatura que mantiene el agua en el valor determinado de 
calentamiento. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
                                                        Figura 3-13. Tanque de cocción 
                                                        Fuente: Tomado de Klarstein 
                                                    
4.6.3.5 Tanque de agitación 
 
 
Reactor de tanque con agitación continua, es un reactor que generalmente se usa en procesos 
industriales, también se conoce como reactor de retro mezcla. Este reactor opera 
estacionariamente y de modo que se dé una buena mezcla, generalmente se realiza su 
modelización sin variaciones de concentración, temperatura o velocidades de reacción en todos 
los puntos del recipiente. Debido a que la temperatura y la concentración son idénticas en 
todos los puntos del reactor, son las mismas también a la salida. En los sistemas en el que el 
mezclado se aleja mucho de lo ideal, el modelo de bien mezclado no es adecuado, y se 
debe recurrir a otros sistemas de modelamiento como tiempos de residencia para obtener 
resultados satisfactorios. (Fogler, 2008, p.10) 
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                                                Figura 3-14. Tanque de agitación de 500  
                                                                      litros de capacidad 
                                                                  Fuente: Tomado de cotización de equipos                                                            
4.6.3.6 Envasadora de crema. 
 
La envasadora para productos densos Inicia 5, está indicada para el envasado y dosificado de 
productos muy densos, por ejemplo, la pasta de dientes. 
No necesita compresor de aire para funcionar, y es de muy fácil limpieza. 
Opcionalmente dispone de platos giratorios para depositar los envases y que se vayan 
llenando, mientras el operario puede ir cerrando. 
También tiene la opción del llenado por peso con báscula, para poder dosificar dos productos 
diferentes en un mismo envase. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
                                                                 Figura 3-15. Envasadora de cremas 
                                                                    Fuente: Tomado de sistematic.                 
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4.6.3.7 Tanque de depósito. 
 
 
Artefacto de acero inoxidable de 600 L de capacidad, con revestimiento alisado en su interior, ideal 
para almacenamiento de líquidos, sustancias, etc., consta con un orificio de entrada en la parte 
inferior de su base, dos orificios de escape y control de variables (temperatura, pH, etc.) en la parte 
superior del contenedor se encuentra una tapa hermética y una parte adaptable para un equipo de 
succión como una bomba, mediante la cual se puede extraer el contenido. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
                                      Figura 3-16. Barril contenedor de 600 
                                                               litros de capacidad  
                                                         Fuente: Tomado de cotización de equipos. 
                                                        
4.6.4 Equipos para controlar la calidad del proceso 
 
Para el control de la calidad del proceso se necesitan controlar diferentes parámetros como la 
temperatura, el pH, la densidad, la viscosidad etc. Para ello se emplean diferentes equipos. 
 
Tabla 3-19: Características y descripción de equipos de análisis 
EQUIPO CARACTERÍSTICA/DESCRIPCIÓN 
 
 
 
 
 
 
 
Balanza analítica 
 Equipo de sobremesa 
 Platillo de acero inoxidable 
 El dispositivo display puede situarse en diferentes lugares. 
 Cable de 1,5 m. de longitud. 
 Tamaño del display: 200x100x55 mm. 
 Tamaño del dígito: 25 mm. 
 Otras unidades de pesaje: lb, oz, ozt, tLH, tLT 
 Puede funcionar también mediante baterías (9 V) 
 Función de auto desconexión (AUTO-OFF) para ahorrar energía tras un 
lapso de 3 minutos. 
  Adaptador RS 232 C bidireccional para conexión al ordenador o 
impresora. 
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Densímetro alcoholímetro 
 ALCOHOLIMETRO 0-100% + VIDRIO TUBO de ENSAYO + 
Termómetro - Ideal para medir el grado alcohólico en su destilado 
 Rango de medición: 0-100% | 24cm de largo 
 No utilice para el alcohol que contienen azúcar  
 Este alcoholímetro determina el nivel de alcohol presente en su 
destilado y no debería faltar en ningún proceso de destilación.  
 Este alcoholímetro trabaja exactamente a una temperatura de 20 
grados. 
 Marca AlcoFermBrew 
 
 
 
 
 
 
Medidor de pH 
 Equipo de sobremesa 
 Modelo HI 2211 
 Simplicidad en el diseño 
 Muestra simultanea de pH y T° 
 Cinco tampones estándar 
 Compensación automática de temperatura 
 Calibración automática 
 LCD extra amplio 
 Rango de mV ampliado 
 
 
Rotavapor 
 Equipo de sobremesa 
 Modelo RVO 400 SD 
 Funcionamiento por electricidad 
 
Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
 
Tabla 3-20: Características y descripción de instrumentos de análisis 
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         Fuente: Tomado de presupuesto de materiales de laboratorio, mercado libre ecuador. 
 
4.7 Análisis del costo/beneficio del proyecto. 
 
 
4.7.1 Análisis de costo de la materia prima e insumos 
 
 Costos de materia prima, insumos y otros componentes para obtención de una crema 
antibiótica a partir del extracto de Kalanchoe pinnata. 
 
Tabla 3-21: Costo de la materia prima e insumos 
Materias Primas Costos ($) Unidad 
Hojas de kalanchoe pinnata  3,00 Kg 
Metanól 7,00 Litro 
Alcohol cetílico 12,00 Kg 
Parafina 4,50 Kg 
Glicerina 10,50 Kg 
Dehyquart 4,00 Kg 
 
Agua destilada 
1,50 Litro 
Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
Costos de materia prima, insumos y otros componentes para elaboración de un lote de 100 L de 
una crema antibiótica a partir del extracto de kalanchoe pinnata.
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Tabla 3-22: Costo de la materia prima e insumos para un lote de 100 litros 
 
Materias Primas Cantidad Unidad Costo/Lote($) 
Hojas de kalanchoe pinnata  10 Kg 30,00 
Metanól 10 Lt 70,00 
Alcohol cetílico 6 Kg 72,00 
Parafina 6 Kg 27,00 
Glicerina 2 Kg 21,00 
Dehyquart 6 Kg 24,00 
 
Agua destilada 
 
100 
Lt 150,00 
Total $394 
                  Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
  
 
4.8 Análisis de costos de equipos e instrumentos de laboratorio 
 
 
 Costos de producción para la elaboración de la crema antibiótica. 
 
 
Tabla 3-23: Costo de equipos e instrumentos 
Equipos para la producción 
EQUIPOS CANTIDAD COSTO $ 
Molienda 1 $    2.782,00 
Tanque de maceración 1 $    5.755,86 
Tanque de cocción 1 $    6.969 
Tanque de mezclado 2 $    27.600,00 
Depósito o contenedor 1 $    2.800,00 
Envasadora de cremas 1 $    150,00 
Total  $   46.056,86 
                          Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
Equipos para el control de procesos 
EQUIPOS CANTIDAD COSTO $ 
Medidor de pH 1 544,50 
Picnómetro 1 75,17 
Balanza Analítica 1 348,46 
Total 968,13 
               Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
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Tabla 3-24. Costos de materiales para el control de calidad 
 
MATERIALES Volumen Costo ($/unid) Cantidad Total ($) 
 
 
Vasos de 
Precipitación 
          50 ml 3,00 2 6,00 
250 ml 8,00 4 32,00 
500 ml 12,00 2 24,00 
 1000 ml 14,80 1 14,80 
 
Probeta 
          50 ml 7,80 1 7,80 
100 ml 12,50 1 12,50 
1000 ml 14,80 1 44,45 
Matraz 
aforado 
      500 ml 22,60 1 22,60 
Varilla de 
agitación 
 5,00 1 5,00 
Tubos de 
ensayo 
 0,80 6 4,80 
Espátula  3,50 1 3,50 
Gradilla  11,00 1 11,00 
Termómetro  18,00 1 18,00 
Caja Petri  2,50 24 60,00 
Costo total $266.45 
Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
Tabla 3-25: Costos de envases para la crema antibiótica. 
ENVASE COLOR VOLUMEN (ml) COSTO 
$/unidad 
PET Blanco 50 0,45 
PET Transparente 30 0,10 
Nota: Todos los envases incluyen tapa rosca 
Fuente: Tomado de cotización de envases 
Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
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4.9 Análisis de costos de producción 
 
 
Análisis de costo para la implementación de una planta productora de cremas antibióticas. 
 
Tabla 3-26: Costos de la infraestructura de una planta de producción de cremas antibióticas. 
Parámetro Cantidad COSTO ($) 
 
Mano de obra 
 
10 obreros 
 
15000,55 
Cemento 1000 quintales 7250,00 
Arena 10 volquetas 800,00 
Ripio 10 volquetas 1000,00 
Ladrillos 9000 unidades 1700,00 
Hierro 200 quintales 9000,00 
Agua 100000 litros 1000,00 
Transporte Varios 1000,00 
Otros Varios 2000,00 
Presupuesto total requerido 38750.55 
Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
 
Análisis de costo de producción de cremas antibióticas. 
 
Tabla 3-27: Costos de implementación de una planta de producción de cremas antibióticas. 
 
INGENIERÍA DE PLANTA 
 
COSTOS ($) 
 
Equipos de producción 
 
46056,86 
 
Equipos de control de proceso 
 
968,13 
 
Instrumentos de laboratorio 
 
266.45 
 
Infraestructura 
 
38750.55 
 
Instalaciones 
 
1000,00 
 
Otros 
 
1000,00 
 
TOTAL de costo de una planta productora 
de cremas antibióticas. 
 
$88041,99 
Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
72 
 
Tabla 3-28: Costo de producción mensual de crema antibiótica. 
# Lotes Volumen (L) Tiempo (días) Costo ($) 
1 Lote 100 17 394 
6 lotes 600 30 2364,00 
Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
 
4.10 Inflación  
 
Para el análisis financiero se utilizaron valores de inflación del país desde (2010-2018) para 
posteriormente aplicar el método porcentual y calcular una proyección de la inflación en los 
próximos años. 
 
Tabla 3-29: Inflación 
Inflación del Ecuador (2010-2018) 
Año 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 
Inflación  3.33 5.41 4.16 2.7 3.67 3.8 1.12 -0.2 0.39 
Fuente: Instituto Nacional de Estadísticas y censo  
Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
Inflación estimada: 2.66%  
El proyecto está diseñado para un tiempo de 5 años por lo cual se toma la misma inflación por 
año. 
 
4.10.1 Egresos 
 
        Tabla 3-30: Egresos 
Materiales COSTOS ($) Vida útil Depreciación Anual 
Equipos de 
producción 
46056,86 12 3838,071 
 
Equipos de control de 
proceso 
968,13 10 96,813 
Instrumentos de 
laboratorio 
266.45 5 53,29 
Infraestructura 38750.55 25 1550,022 
Envases y etiquetas 1170.00 5 234 
TOTAL (dólares) 87211.99  5772,196 
              Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
73 
 
4.10.1.1 Abono a capital  
 
Tabla 3-31: Abono a capital 
Año Cuota Saldo 
0  87211,99 
1 17442,398 69769,592 
2 17442,398 52327,194 
3 17442,398 34884,796 
4 17442,398 17442,398 
5 17442,398 0 
                                   Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
Gastos de producción. 
 
Tabla 3-32: Gastos de producción. 
 
              Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
 
4.10.1.2 Salario 
 
Para la producción de la crema antibiótica se necesitan de 3 técnicos-operarios  para el 
procesamiento de la materia prima, para la elaboración de la crema y para el control de calidad 
del producto. 
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Tabla 3-33: Salario 
Operario 1 
Concepto Frecuencia Año1  Año 2  Año 3  Año 4 Año 5 
Salario Acorde Mensual 800 810 820 830 840 
IESS empleado Mensual 75.6 76.545 77.49 78.435 79.38 
Salario a recibir Mensual 724.4 733.455 742.51 75.565 760.62 
Décimo tercero Anual 800 810 820 830 840 
Décimo cuarto Anual 544.00 550.80 557.60 564.60 571.20 
Total Anual 10036.80 10162.26 10287.72 10413.18 10538.64 
Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
Operario 2 
Concepto Frecuencia Año1  Año 2  Año 3  Año 4 Año 5 
Salario Acorde Mensual 800 810 820 830 840 
IESS empleado Mensual 75.6 76.545 77.49 78.435 79.38 
Salario a recibir Mensual 724.4 733.455 742.51 75.565 760.62 
Décimo tercero Anual 800 810 820 830 840 
Décimo cuarto Anual 544.00 550.80 557.60 564.60 571.20 
Total Anual 10036.80 10162.26 10287.72 10413.18 10538.64 
Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
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Operario 3 
Concepto Frecuencia Año1  Año 2  Año 3  Año 4 Año 5 
Salario Acorde Mensual 800 810 820 830 840 
IESS empleado Mensual 75.6 76.545 77.49 78.435 79.38 
Salario a recibir Mensual 724.4 733.455 742.51 75.565 760.62 
Décimo tercero Anual 800 810 820 830 840 
Décimo cuarto Anual 544.00 550.80 557.60 564.60 571.20 
Total Anual 10036.80 10162.26 10287.72 10413.18 10538.64 
Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
4.10.1.3 Salario total a pagar. 
 
Tabla 3-34: Salario total a pagar a los operarios 
Salarios/Año Numero de Operarios Total 
10036.80 3 30110.4 
10162.26 3 30486.78 
10287.72 3 30863.16 
10413.18 3 31239.54 
10538.64 3 31615.92 
Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
4.10.1.4 Egreso total  
 
En la siguiente tabla se muestran los egresos totales en un periodo de 5 años. 
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Tabla 3-35: Egreso total 
Variables Año1  Año 2  Año 3  Año 4 Año 5 
Materiales e 
insumos 
394 404.4804 414.9608 425.4412 435.9216 
Gastos de 
Producción 
3880,00 3983.208 4086.416 4189.624 4292.832 
Depreciación  5772,196 5772,196 5772,196 5772,196 5772,196 
Abono a 
Capital 
17442,398 17442,398 17442,398 17442,398 17442,398 
Salario 30110.4 30486.78 30863.16 31239.54 31615.92 
Total 57598.994 58089.0624 58579.1308 59069.1992 59559.2676 
Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
 
4.10.1.5 Ingresos totales 
 
Para el análisis del ingreso se toma la capacidad de producción de (100 kg/mes), proyectando a 
una escala semanal y mensual, valorando el producto al precio que se estima en otras 
farmacéuticas. Y calculando anualmente el beneficio económico de la crema.  
 
Tabla 3-36: Ingresos Totales 
Meses Día/Mes Año 1  Año 2  Año 3 Año 4 Año 5 
Enero 30 12367.46 12367.46 12367.46 12367.46 12367.46 
Febrero  30 12367.46 12367.46 12367.46 12367.46 12367.46 
Marzo 30 12367.46 12367.46 12367.46 12367.46 12367.46 
Abril 30 12367.46 12367.46 12367.46 12367.46 12367.46 
Mayo  30 12367.46 12367.46 12367.46 12367.46 12367.46 
Junio  30 12367.46 12367.46 12367.46 12367.46 12367.46 
Julio 30 12367.46 12367.46 12367.46 12367.46 12367.46 
Agosto 30 12367.46 12367.46 12367.46 12367.46 12367.46 
Septiembre 30 12367.46 12367.46 12367.46 12367.46 12367.46 
Octubre 30 12367.46 12367.46 12367.46 12367.46 12367.46 
Noviembre 30 12367.46 12367.46 12367.46 12367.46 12367.46 
Diciembre 30 12367.46 12367.46 12367.46 12367.46 12367.46 
Total 148409.52 148409.52 148409.52 148409.52 148409.52 
Precio de la crema 3.50  
Capacidad de producción Kg (mensual) 3533.56 
Capacidad de producción Kg (semanal) 824.6 
Capacidad de producción Kg –día  117.8 
Tiempo de producción  18 horas 
Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
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4.10.1.6 Análisis del B/C, VAN y TIR 
 
 
Tabla 3-37: Análisis del B/C, VAN y TIR 
Año Ingresos Egresos Flujo neto actual 
0   -87211.99 
1 148409.52 57598.994 90810.526 
2 148409.52 58089.0624 90320.4576 
3 148409.52 58579.1308 89830.3892 
4 148409.52 59069.1992 89340.3208 
5 148409.52 59559.2676 88850.2524 
Ingreso total por el proyecto (dólares americanos) 361939.956 
Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
 
Valores del B/C, VAN y TIR 
 
 
VAN $ 214368,76 
TIR 100.47 % 
B/C 1.757 
                                                    Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
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Tabla 3-24 Cronograma de trabajo 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Realizado por: Leguisamo Costales Jonathan Eduardo, 2019 
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ANÁLISIS DE RESULTADOS 
 
Para obtener una crema antibiótica a partir del extracto de las hojas de kalanchoe pinnata, 
primero debe pasar la materia prima en este caso las hojas frescas a una trituradora para así 
romper las paredes celulares de la hoja con lo cual extraeremos más extracto activo, luego 
mediante una maceración en un medio alcohólico en este caso metanol al 60%. 
 Al estar en contacto con metanól es posible aumentar la concentración de compuestos fenólicos 
los cuales son los responsables del poder antimicrobiano del extracto. 
Se determinó que las variables a considerar en el proceso de concentración son la temperatura; 
(60°C +/- 5) la temperatura a la cual el metanol comienza a separarse de la mezcla por la 
diferencia de los puntos de ebullición  dejando un extracto libre de metanol y con una 
concentración por encima del 70 % de pureza. 
Esto forma un antibiótico de origen natural, el cual mediante antibiogramas se comprobó la 
actividad al inhibir las cepas utilizadas para la investigación como fueron: Staphylococcus 
aureus, escherichia coli, klebsiella pneumoniae las cuales presentaron halos de inhibición de 
1.5, 1.6, 1.4 respectivamente. 
Luego se coloca en el mezclador donde se añade Alcohol cetílico que se utiliza como agente co-
emulsionante para dar consistencia, emoliencia y estabilidad a las emulsiones, nos permite 
espesar las cremas y proporciona una sensación suave y nutritiva que se mezcla con glicerina la 
cual tiene la propiedad más importante que es la de hidratar la piel y parafina que forma una 
finísima capa sobre la superficie que tapona los poros evitando la transpiración y la penetración 
de nutrientes, posteriormente se coloca el dehyquart, este compuesto de amonio cuaternario se 
usa preferiblemente como un aditivo acondicionador, luego de formar la base crema se añade el 
porcentaje adecuado de extracto de kalanchoe pinnata para que tenga actividad antibiótica.  
Se comprobó con 2 formulaciones de concentraciones de extracto diferentes para obtener el 
mejor resultado para la crema, obtuvimos resultados similares en las cremas al 5 % y al 10 % ya 
que al comparar los halos de inhibición, los resultados no presentaron cambios considerables. 
 
Se determinó el procedimiento más adecuado para la obtención a escala industrial de crema 
antibiótica a partir de 3 Kg de Hojas frescas y 3 litros de metanol al 60%, generando un  proceso 
de concentración por diferencia de puntos de ebullición, donde se realizó varias pruebas de 
ensayo a diferentes temperaturas y diferentes presiones, posteriormente en el mezclado 
modificando la concentración de los reactivos y el tiempo de agitación, todo esto basado en  
métodos de operaciones unitarias relacionados con la agitación y mezclado, proceso que se da  
lugar en el interior de un reactor de agitación de mezcla continua diseñado apropiadamente 
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considerando ciertos parámetros como capacidad, hermeticidad, eficiencia, rendimiento y  
automatización. 
 
Se realizó la validación del proceso en base a análisis fisicoquímicos y biológicos del producto 
obtenido y comparado con los valores requeridos por lo dictado en la Norma INEN 2867 para el 
control de pH, soluciones hidroalcoholicas, temperatura de llenado, actividad del agua, 
productos de base solventes, productos oxidantes y clorhidrato de aluminio.  
 
Al realizar el análisis de costo beneficio se obtuvo un proyecto viable en 5 años ya que al tener 
en cuenta los costos de inflación de 2.66% en los próximos años el resultado del Valor actual 
neto (VAN) fue de $ 214368,76 y la Tasa Interna de Retorno (TIR) es del 100 % por lo cual el 
proyecto es rentable. De igual manera la relación costo beneficio (B/C) fue de 1.75 ya que la 
relación es mayor a 1 el proyecto debe ser considerado.  
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CONCLUSIONES 
 
 Se obtuvo a escala de laboratorio el extracto de la mezcla de hojas de churiyuyo (kalanchoe 
pinnata) y metanol al 60 % mediante un proceso térmico el cual se basa en la diferencia de 
puntos de ebullición, la temperatura ideal para el proceso son 60 °C +/-5°. 
 
 Las variables que más rigen en el proceso son la temperatura y la presión ya que a más 
presión y menos temperatura es mejor el rendimiento.  
 
 Se elaboró la crema antibiótica dentro de los parámetros de las normas INEN 
correspondientes para este tipo de productos, al cual se le hicieron pruebas microbiológicas 
y de calidad exitosas. 
 
 Se diseñó el proceso a escala industrial mediante tanques los cuales fueron creados con el 
fin de soportar un  lote de 100 Litros de crema antibiótica (kalanchoe pinnata), luego de 
pasar por una serie de procesos de calidad. 
 
 Se comprobó la actividad antimicrobiana en 3 cepas diferentes como fueron Staphylococcus 
aureus, escherichia coli, klebsiella pneumoniae las cuales resultaron exitosas tanto en 
extracto como en crema. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
82 
 
RECOMENDACIONES  
  
  
 Analizar las instrucciones y tomar las medidas de precaución necesarias para el proceso en 
la cocción para evitar evaporación de compuestos fenólicos. 
 
 
 Asegurar que todos los materiales, componentes y reactivos a utilizar se encuentren en 
óptimas condiciones a fin de garantizar un producto de calidad y un buen rendimiento 
durante su aplicación. 
 
 Garantizar que la materia prima este en óptimas condiciones para asegurar un proceso sin 
contaminación y de buena calidad. 
 
 Aplicar estudios adicionales para aislar componentes específicos para aumentar la eficiencia 
del proceso. 
 
 
 El producto es de fácil aplicación, no toxico por lo que se recomienda una aplicación en la 
zona afectada como protección para infecciones y su posterior cicatrización. 
 
 Se recomienda dar un seguimiento de pruebas de antibiograma luego de las pruebas de 
estabilidad para confirmar que no pierda sus componentes activos 
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ANEXOS 
 
ANEXO A: Información de la planta Churiyuyo (kalanchoe pinnata) 
 
NOMBRE LOCAL Churiyuyo 
NOMBRE CIENTÍFICO Kalanchoe pinnata 
FAMILIA Crassulaceae J. St.-Hil. 
ORIGEN Tropical 
CARACTERÍSTICAS MORFOLÓGICAS 
Hábito de crecimiento Erecto 
Densidad de ramificación Alto 
Forma de la hoja Coreaceas 
 
 
PARTE DE LA PLANTA 
UTILIZADA 
Hojas y tallo. 
USO MEDICINAL 
Kalanchoe pinnata presenta algunas propiedades y 
acciones documentadas por Investigación: 
analgésica (calmante del dolor), anti-alérgica, anti-
anafiláctica (reduce las reacciones alérgicas), anti-
inflamatoria, antitumoral, anti ulcerosa, 
antibacteriana, antihistamínica, anti fúngica, 
antiviral, depresora del sistema nervioso central, 
febrífuga (reduce la fiebre) gastroprotectora 
(protege el tracto gástrico), inmunosupresora 
  
(suprime algunas células inmunes), 
inmunomoduladora (modula algunas células 
inmunes hiperactivas), relajante insecticida, 
muscular y sedante. 
FORMA DE USO 
Tomar una infusión de las hojas de la planta para 
dolores estomacales, trituración de la hoja y 
colocarlas en la zona afectada para evitar 
infecciones en heridas expuestas.  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  
ANEXO B: Certificado Ambiental emitido por el GAD de NAPO 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  
ANEXO C: Permiso de Investigación emitido por el MAE. 
 
 
 
 
 
  
 
 
  
 
  
 
  
ANEXO D: Materia prima 
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NOTAS 
 
a. Planta de Churiyuyo 
b. Hojas de Churiyuyo lavadas y 
desinfectadas. 
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 POR APROBAR 
 POR CALIFICAR 
 POR VERIFICAR 
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 a. b. c.  
NOTAS 
a. Trituración de las hojas  
de Churiyuyo. 
b. Maceracion de las hojas 
de Churiyuyo. 
c. Filtración de las hojas de 
Churiyuyo.  
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ANEXO E: Obtención del Extracto 
  
 
 
 
ANEXO F: Obtención del Extracto 
 
 
 
 
 
 
 
 
a. 
 
NOTAS 
a. Concentración del 
extracto por medio de un 
Rotavapor. 
 
CATEGORIA DEL DIAGRAMA 
 CERTIFICADO 
X APROBADO 
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ANEXO G: Caracterización del extracto de Churiyuyo 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 a. b. c. 
NOTAS 
a. Pesaje de agar para 
caracterización. 
b. Esterilización de cajas Petri y 
agares. 
c. Extracto caracterizado  
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ANEXO H: Elaboración de la crema cicatrizante 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 a. b. c. d. 
NOTAS 
a. Materiales para la crema 
antibiótica. 
b. Elaboración de crema 
base. 
c. Elaboración de crema 
antibiótica. 
d. Recipiente de la crema 
antibiótica.  
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ANEXO I: Control de calidad de la crema antibiótica. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 a. b. c. d. 
NOTAS 
a. Dos formulaciones 
distintas de la crema al 
5% y al 10% 
b. Medición de pH. 
c. Prueba de estabilidad. 
d. Pruebas de 
extensibilidad. 
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ANEXO J: Etiqueta y Caja para la Crema Antibiótica. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  
 
   
 a.  b.  c. 
  
NOTAS 
a. Etiqueta parte frontal 
b. Etiqueta parte posterior 
c. Logotipo 
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 a. b. c. 
 
 
  
NOTAS 
a. Halo de inhibición contra 
de escherichia coli 
b. Halo de inhibición contra 
de staphylococcus aureus 
c. Halo de inhibición contra 
de pseudomona klebsiella 
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ANEXO K: Halos de Inhibición del extracto de Churiyuyo. 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 a. b. c. 
  
NOTAS 
a. Halo de inhibición contra 
de escherichia coli 
b. Halo de inhibición contra 
de staphylococcus aureus 
c. Halo de inhibición contra 
de pseudomona klebsiella 
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ANEXO L: Halos de Inhibición de la Crema antibiótica. 
  
ANEXO M: Control Microbiológico del extracto. 
  
ANEXO N: Control Microbiológico de la crema. 
 
 
 
 
 
 
  
ANEXO O: Dimensionamiento de los Equipos 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Jonathan Eduardo Leguisamo Costales Tanque de Macerado  
ESCALA : 1:1 ESCUELA SUPERIOR POLITÉCNICA 
DE CHIMBORAZO 
 
 
 
  
ANEXO P: Dimensionamiento de los Equipos 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Jonathan Eduardo Leguisamo Costales Tanque de Cocción  
ESCALA : 1:1 ESCUELA SUPERIOR POLITÉCNICA 
DE CHIMBORAZO 
 
 
 
  
ANEXO Q: Dimensionamiento de los Equipos 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Jonathan Eduardo Leguisamo Costales Tanque Mezclador  
ESCALA : 1:1 ESCUELA SUPERIOR POLITÉCNICA 
DE CHIMBORAZO 
 
 
 
  
ANEXO R: Tabla de Calor Específico, Calor Latente de Vaporización y de Fusión 
Material 
Específico (Ce) Fusión (lf) Vaporización (lv) 
kcal/kg.°C kJ/kg.K kcal/kg kJ/kg kcal/kg kJ/kg 
Aceite de Oliva 
Acero 
Acetona 
Agua líquida 
Agua sólida (hielo) 
Agua vapor 
Aire seco 
Alcohol etílico 
Aluminio 
Amoníaco (líquido) 
Antimonio 
Azufre 
Benceno 
Berilio 
Bronce 
Cadmio 
Calcio 
Carbón Mineral 
Carbón Vegetal 
Carbono 
Cinc 
Cobalto 
Cobre 
Cromo 
Estaño 
Eter etílico 
Fenol 
Glicerina 
Hierro 
Ladrillo Refractario 
Latón 
Manganeso 
Mercurio 
Mica 
Naftalina 
Níquel 
Oro 
Parafina 
Plata 
Platino 
Potasio 
Sodio 
Tolueno 
Vidrio (típico) 
0,400 
0,110 
0,510 
1,000 
0,500 
0,482 
0,240 
0,600 
0,215 
0,112 
0,049 
0,179 
0,042 
0,470 
0,086 
0,056 
0,155 
0,310 
0,201 
0,121 
0,093 
0,109 
0,0923 
0,124 
0,060 
0,540 
- 
0,580 
0,113 
0,210 
0,094 
0,114 
0,033 
0,210 
0,411 
0,106 
0,031 
0,778 
0,0564 
0,032 
0,019 
0,029 
0,380 
0,200 
1,675 
0,460 
2,136 
4,180 
2,094 
2,018 
1,005 
2,513 
0,900 
0,470 
0,205 
0,750 
0,175 
1,970 
0,360 
0,234 
0,650 
1,300 
0,840 
0,507 
0,389 
0,456 
0,386 
0,518 
0,250 
2,261 
- 
2,430 
0,473 
0,880 
0,394 
0,477 
0,138 
0,880 
1,720 
0,444 
0,130 
3,260 
0,236 
0,133 
0,080 
0,123 
1,590 
0,838 
- 
104 
22,9 
- 
79,7 
- 
- 
24,9 
77-94 
108 
39,4 
5,9 
30,3 
- 
- 
13,6 
- 
- 
- 
- 
24 
62,8 
51,1 
62,1 
14 
27 
26 
42 
70 
- 
40,1 
63,8 
2,8 
- 
36,1 
69,7 
15,4 
35,1 
21,1 
24,1 
14,5 
27 
- 
- 
- 
25 
96 
- 
333 
- 
- 
104,2 
322-394 
452 
165 
35 
127 
- 
- 
57 
- 
- 
- 
- 
100 
263 
214 
260 
59 
113 
109 
176 
293 
- 
168 
267 
11,8 
- 
151 
292 
64,5 
147 
88,3 
101 
60,8 
113 
- 
- 
- 
204 
125 
- 
- 
539 
- 
203,9 
2202 
327 
134 
208 
95 
- 
- 
212 
- 
- 
- 
- 
475 
1550 
1292 
1571 
721 
- 
- 
- 
1504 
- 
- 
1005 
64,9 
- 
- 
1523 
377 
- 
559 
574 
497 
1008 
87 
- 
- 
854 
524 
- 
- 
2260 
- 
854 
9220 
1370 
561 
870 
396 
- 
- 
886 
- 
- 
- 
- 
1990 
6490 
5410 
6580 
3020 
- 
- 
- 
6300 
- 
- 
4207 
272 
- 
- 
6378 
1578 
- 
2340 
2405 
2080 
4220 
365 
- 
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